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表 C 各组肩袖损伤患者临床资料比较（opyri
ＴａghC Ｃｏt(ａｒｉｓｏｎ ｏc ｃｌｉｎｉｃａｌ )ａｔａ ｏc (ａｔｉｅｎｔｓ  ｉｔ2 ｒｏｔａｔｏｒ

ｃ0cc ｉｎ-0ｒB ａtｏｎｇ ｅａｃ2 ｇｒｏ0(eopyri

组别 例数 年龄 C岁 病程 C周

男性急性损伤组 a０ pp．y７rT．p９ i．air０．py

男性慢性损伤组 a０ pT．npr７．iai g．airi．７９ii

女性急性损伤组 a０ pi．yTrg．ya i．nir０．TT

女性慢性损伤组 a０ py．par７．０ih g．ggrn．a０hh

肩袖损伤是肩关节最常见的疾病之一t 主要症
状包括疼痛t活动受限t无力以及功能障碍等(a－ic) 在
老年人中更为普遍) 随着人口老龄化以及肩袖损伤
诊断的不断完善t其发病率呈快速上升趋势(n－pc) 除
肩袖本身退变因素外t 急性损伤以高速冲击扭伤患
者居多t慢性损伤以体力劳动肩峰撞击劳损居多(y－Tc)
虽然大多数情况下手术治疗可以取得较为满意的效

果t但目前其发病机制尚不明确)自噬是细胞依赖溶
酶体对蛋白质和细胞器进行降解的过程t 能帮助细
胞适应各种不良刺激t 在维持细胞内环境稳态和实
现自我更新中起着重要作用(７c) 氧化应激是机体氧
化和抗氧化系统之间的稳态被破坏而造成的应激状

态) 大量研究(gc表明t氧化应激中产生的活性氧能诱
导自噬产生t而自噬能缓解氧化应激造成的损伤t从
而保护细胞存活) Ｂｅｃｌ19－a 是细胞自噬关键的正调
控因子t能介导细胞的自噬或凋亡t在互反馈信号通
路中调控着自噬和凋亡之间的平衡(９c) 哺乳动物雷
帕 霉 素 靶 蛋 白 eｍ5ｍ －ｍ5ｌ159 052ｇｅ0 ｏｆ 25ｐ5ｍｙｃ19t
ｍＴ3Ｒi也是细胞自噬过程中重要的调控因子t通过
与多种蛋白结合发挥生理功能t 其活性受多个信号
通路调控(a０c) 本研究收集急慢性肩袖损伤患者的肩
袖组织t检测其氧化应激状态与自噬因子 Ｂｅｃｌ19－at
ｍＴ3Ｒ 的表达情况t 进而分析氧化应激与自噬对肩
袖损伤的发生机制)
C 资料与方法

Ch C 病例选择

纳入标准 ea）符合肩袖损伤诊断标准(aac) ei）急
性肩袖损伤患者病程 n 周内或者有明确外伤史t慢
性肩袖损伤患者病程 a 个月以上有慢性劳损病史)
en）年龄 n０-Ty岁)ep）均采用肩关节镜治疗)排除标
准 e１）存在严重疾病者t如心脏病2糖尿病2肝病2肾
病2脑部疾病等) eii其他类型的肩关节疾病t如冻结
肩) eni系统性关节炎t如类风湿关节) epi凝血功能
异常者) eyi精神病患者或因智力障碍等原因无法配
合的患者) eTi临床资料不全者) 本研究患者均对本
试验知情同意并签署知情同意书t 且本研究经过医
院医学伦理委员会批准(批号 Beei０１９i００ic)
Ch i 临床资料

选择自 i０１９ 年 ７ 月至 i０i０ 年 １i 月行肩关节
镜下肩袖修复术治疗的肩袖损伤 p０ 例患者t分为男
性慢性损伤组2男性急性损伤组2女性慢性损伤组和
女性急性损伤组t每组 １０ 例) 所有患者就诊时主诉
为明显的肩关节疼痛不适及活动功能障碍t 经 jＲF
检查确诊) 各组年龄比较t 差异无统计学意义 eou

０．０yit具有可比性；急性损伤组与慢性损伤组病程
比较t差异有统计学意义end０．０yi) 见表 a)

Ch e 试验试剂与仪器

试验试剂 Ｔ21Eｏｌ 试剂e批号 Ｄlpipt北京天根
生化itｃＤＮc合成试剂盒e批号 BＲaagt北京天根生
化it荧光定量聚合酶链反应eｐｏｌｙｍｅ25ｓｅ ｃ 519 2ｅ5ｃt
01ｏ9tlvＲi试剂盒e批号 sl００it广州复能基因it组
织活性氧e2ｅ5ｃ01ｖｅ ｏｘｙｇｅ9 ｓｐｅｃ1ｅｓtＲ3Ｓi检测试剂盒
e批号 ＢＢ－p７０ynit贝博生物it超氧化物歧化酶eｓｕt
ｐｅ2ｏｘ1ｄｅ ｄ1ｓｍｕ05ｓｅtＳ3Ｄi检测试剂盒e批号 Ｓ００T０t
碧云天 itＢｅｃｌ19 －a eＤp０vyiＲ5..10 ｍc. e批号  
np９yＴtvＳＴitｍＴ3Ｒ e７va０iＲ5..10 ｍc. e 批 号  
i９gnＴtvＳＴitl ｏｓｐ ｏ－ｍＴ3ＲeＳｅ2ippgieＤ９vii Ｒ5.t
.10e批号  yynTＴtvＳＴitＢvc 蛋白浓度测定试剂盒
e批号 l００ait碧云天it,vL 发光液e批号 loo１gＳt
碧云天i) 试验仪器 离心机 e型号 ＳＴ１TtＴ ｅ2ｍｏ
A1ｓ ｅ2 公司it荧光定量 lvＲ 仪e型号 ７yootcＢFit
核酸微量分析仪t多功能酶标仪)
Ch l 观察项目与方法

Ch lh C 总 Ｒ3Ｓ 及组织 Ｓ3Ｄ 检测 取肩关节镜手

术治疗取损伤的肩袖组织t使用液氮保存标本)称取
yo ｍｇ 组织t加入 １ ｍｌ 匀浆缓冲液 ct用玻璃匀浆器
充分匀浆)在 １ ooohｇtp ;离心 １０ ｍ19t弃沉淀t取上
清) e１i总 Ｒ3Ｓ水平检测)采用 Ｒ3Ｓ检测试剂盒e贝
博tＢＢ－p７０ynii检测组织中 Ｒ3Ｓ 水平t在 n７ ;避光
孵育 １y-n０ ｍ19； 置于酶标仪中t 后于激发波长为
pgg 9ｍ2 发射波长 yiT 9ｍ 检测荧光强度；Ｒ3Ｓ 水平
计算公式 相对荧光强度＝e荧光强度样品 １－荧光强
度空白对照i C e荧光强度样品 9－荧光强度空白对照ih１００％)
eii组织 Ｓ3Ｄ 检测) 采用组织超氧阴离子检测试剂
盒eＧ,Ｎj,tＧjＳ１００９T．i ｖ．ci检测组织中超氧阴离
子水平)

注 与男性急性损伤组比较tiｔ＝０．Tintn＝０．yp１tiiｔ＝T．７１gtn＝０．００１；
与女性急性损伤组比较thｔ＝０．g１７tn＝０．piythhｔ＝T．ypytn＝０．０００
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表 C 引物序列

opyrC ight(g c() (20(c

基因名称 Cｅｎｅ oＤ 引物序列pyri３rg 扩增长度 h tｐ

ｈiC(cＤ) Ｎ 2００１２0-Bey．３ jｏｒnａｒg Ｃ((C(CＣ(Ｃ((C(CC((C(C(C １０２

Fｅuｅｒdｅ ＣＴ(Ｃ(ＴCCＣ((ＣＴCＴC(CC(C

ｈirｅｃｌｉｎi１ Ｎ 2E０１３１３--0．２ jｏｒnａｒg ＴＣＣ(ＴCＣＴＣＴCCＣＣ((Ｔ((C １１１

Fｅuｅｒdｅ (ＣCCＣ(CＣＴＣＣＴＴ(C(ＴＴＴC

ｈiｍＴＯF Ｎ 2００１３0６y００．１ jｏｒnａｒg CCＴＣCＴCC(C((Ｃ(ＴCC(ＴＴ(C -１

Fｅuｅｒdｅ (ＣＣ(CＴC(CCＴＣＴＴCCC(Ｔ(

lr er C FＴicＣF 检测 rｅｃｌｉｎi１ 和 ｍＴＯF ｍFＮ( 的
表达 取出液氮保存的标本c每组选取 １０ 例c解冻
后用磷酸盐缓冲液pｐｈｏdｐｈａｔｅ tｕssｅｒｅg dｏｌｕｔｉｏｎccr.g
洗净, 称取 y０ ｍL 组织c加入 １ ｍｌ ＴFoAｏｌc用玻璃匀
浆器充分匀浆, 将液体转移到灭菌的 １．y ｍｌ 离心管
内c加入 ２yE lｌ 三氯甲烷c颠倒离心管 １y dc充分混
匀c静置 ３ ｍｉｎ, e l下 １３ ０００vL离心 0 ｍｉｎ, 将上清
液转移到一新的离心管中c 加入 E．0 倍体积的异丙
醇c颠倒混匀,i２E l放置 １y ｍｉｎ,e l下 １３ EEEvL离
心 １E ｍｉｎc管底的白色沉淀即为 FＮ(, 吸除液体c加
入 By;乙醇 １．y ｍｌ 洗涤沉淀, e l下 １３ EEEvL 离心
y ｍｉｎ, 将液体吸除干净c将离心管置于超净台上吹
３ ｍｉｎ, 加入 ２E lｌ 无 FＮ( 酶的水溶解 FＮ(, 另取
cＣF 管c 加入含 ２ lL FＮ( 的溶液, 加入 １ lｌ ｏｌｉLｏ
pgＴg１y, 用无核糖核酸酶的去离子水补足至 １２ lｌ,
于 cＣF 仪上 BE l保温 y ｍｉｎc迅速置冰上冷却, 依
次加入 e l １yvtｕssｅｒc２ lｌ １E ｍ 脱氧核糖核苷三
磷酸 pＤｅｏｘｙｒｉtｏｎｕｃｌｅｏdｉgｅiy′iｔｒｉｐｈｏdｐｈａｔｅcgＮＴcdgc
１ lｌ FＮ( 抑制剂和 １ lｌ 反转录酶c用移液枪抽吸混
匀,于 cＣF 仪上 e２ l保温 ３E ｍｉｎc结束后 0E l保温
y ｍｉｎ 灭活反转录酶c定量 cＣF 反应c循环结束后从
yy l升高到 -y l获取熔解曲线,结果分析 ２iΔΔＣＴ法 
(＝ＣＴp目的基因c待测样本gi ＣＴp内标基因c待测样
本g；r＝ＣＴp目的基因c对照样本gi ＣＴp内标基因c对
照样本gＫ＝(ir；表达倍数＝２iＫ, 见表 ２,
１r er ３ Ｗｅdｔｅｒｎ itｌｏｔ 检测 rｅｃｌｉｎ i１ 和 ｐiｍＴＯF h
ｍＴＯF 蛋白 取出液氮保存的标本c每组选取 １E例c
解冻后用 cr. 洗净, 准确称取 １EE ｍL 组织c 加入
E．１ ｍｌ 组织裂解液c用玻璃匀浆器充分匀浆, e l下
１２ EEEvL离心 y ｍｉｎc收集上清c即为总蛋白溶液,根
据样品数量c 按 yE∶１体积配制适量 rＣ( 工作液c充
分混匀, 用 cr. 完全溶解标准品c 取 １E lｌ 稀释至
１EE lｌc最终浓度为 E．y ｍL·ｍｌi１, 将标准品分别按 E、
１、２、e、0、１２、１６、２E lｌ 加到 -６ 孔板的标准品也中c
用 cr.补充至 ２E lｌ。 加适当体积样品至 -６ 孔板的
样品孔中c用 cr.补充至 ２E lｌ。 各孔中加入 ２EE lｌ

的 rＣ( 工作液c３B l放置 ３E ｍｉｎ。 测定 (y６２cyeE～
y-y ｎｍ 之间的波长也可以接受。 根据标准曲线计算
出样品蛋白浓度。 将待测样本分别与 y×.Ｄ.ic(CＥ
蛋白上样缓冲液 e∶１ 比例混合 c 将加入 yv.Ｄ.i
c(CＥ 蛋白上样缓冲液的样本置于沸水中加热
y ｍｉｎc立即置于冰上 ３ ｍｉｎ。 加足够的电泳液后上样
电泳。 浓缩胶电压 By Ｖc分离胶用 １２E Ｖ。 电泳至溴
酚蓝刚跑出即可终止电泳c进行转膜。 准备 ６ 张
B ｃｍv- ｃｍ 的滤纸和 １ 张大小适中的偏二氟乙烯
pｐｏｌｙuｉｎｙｌｉgｅｎｅisｌｕｏｒｉgｅccＶＤjg 膜ccＶＤj 膜在使用
之前要先用甲醇活化； 在加有转移液的盆里放入转
膜用的夹子c２ 块海绵垫c１ 支玻棒c滤纸和经过活化
的 cＶＤj膜；将夹子打开使黑的一面保持水平。在垫
子上垫海绵、３ 层滤纸； 小心剥下分离胶盖于滤纸
上c将膜盖于胶上c并除气泡。 在膜上盖 ３ 张滤纸并
除去气泡 。 最后盖上另 １ 个海绵垫 ；转膜条件  
２EE ｍ(c１ ｈ。将转好的膜于室温下脱色摇床上用 y;
脱脂牛奶 ［E．y; Ｔr.ＴpＴr.＋Ｔnｅｅｎc等渗盐溶液加
Ｔｒｉdi)Ｃｌ 缓冲液］配c封闭 １ ｈ；稀释一抗pＴr.Ｔ 溶解
的 y;脱脂牛奶gc磷酸化蛋白使用 Ｔr.Ｔ 溶解的 y;
牛血清白蛋白pａｌtｕｍｉｎ sｒｏｍ tｏuｉｎｅ dｅｒｕｍcr.(gce l
过夜；用 Ｔr.Ｔ 在室温下脱色摇床上洗 ３ 次c每次
y ｍｉｎ；稀释二抗pＴr.Ｔ 溶解的 y;脱脂牛奶gc室温
下孵育 ３E ｍｉｎ 后c 用 Ｔr.Ｔ 在室温下脱色摇床上洗
３次c每次 y ｍｉｎ。 将 ( 和 r 两种试剂在离心管中等
体积混合c将膜蛋白面朝上与此混合液充分接触c１～
２ ｍｉｎ后c去尽残液c包好c放入暗匣中曝光。 最后用
显影、定影试剂进行显影和定影；根据不同光强度调
整曝光条件。
１r ５ 统计学处理

采用 Cｒａｐｈｐａg cｒｉdｍ ６．E 软件进行统计学分析。
各组年龄、病程及 FＯ. 水平比较c采用成组设计定
量资料的 ｔ检验；各组 .ＯＤ 含量、基因和蛋白先采用
ＫｏｌｍｏLｏｒｏui.ｍｉｒｎｏu 进行正态检验c 两组比较采用
独立样本 ｔ检验c多组间比较采用 ２v２析因设计定量
资料一元方差分析。 以 Ｐ＜E．Ey为差异有统计学意义。
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表 C 各组肩袖损伤患者肩袖组织 opy 水平比较right(
c) 20 -Bei)jngBF Bu odyrElErg nF jBt)tBj s.uu tngg.E Bu

i)tnEFtg ,ntL jBt)tBj s.uu nFA.jhright(

注C与男性急性损伤组比较oａ１py１r．２rioght．０(c与女性急性损伤组比
较o)１py１２．０３(ogh０．０(

组别 例数  Ｏ2

男性急性损伤组 １０ 0i．ii-(B１１

男性慢性损伤组 １t １３ej(i-６．２(ａ１

女性急性损伤组 １０ １００．３0-i．0０

女性慢性损伤组 １０ １ii．(0-１０．(３)１

男性n女性  y３je２１oFytjt６r

急性n慢性  y２trjtteoFytjttt

性别n急慢性  y１２jt３ioFytjt３２

表 v 各组肩袖损伤患者肩袖组织中 ;EsrnF－１ 与 ecpo
水平比较rig±t(

c) 2v -Bei)jngBF Bu ;EsrnF－１ )Fｄ ecpo rElErg nF jBt)tBj
s.uu tngg.E Bu i)tnEFtg ,ntL jBt)tBj s.uu nFA.jhright(

注C 与男性急性损伤组比较oａ３pyij0teoFhtjt(cａipy１２j000oFhtjt(c与
女性急性损伤组比较o)３pyij0teoFhtjt(c)ipy１(jieroFhtjt(

组别 例数 Ｂｅｃｌｉｎ－１ ｍＴＯ 

男性急性损伤组 １t １j３ti-tj１(e １jt(i-tj１６i

男性慢性损伤组 １t ３j(ei-tji３６ａ３ tj３(６-tjtiiａi

女性急性损伤组 １t １jt0６-tj１(２ １j１t１-tj１(２

女性慢性损伤组 １t ３j(it-tj３e６)３ tj３３６-tjt３６)i

男性n女性 Ｆy２j２t0oFytj１(６ Ｆytjr３３oFytjiti

急性n慢性 Ｆyrr６j１６１oFytjttt Ｆy３(ejr１(oFytjttt

性别n急慢性 Ｆy１0２j0１oFytjtt２ Ｆy１３ij３(oFytjttt

单位Cｎｍ

２ 结果

２2 １ 各组肩袖损伤患者肩袖组织  Ｏ2水平比较
男性慢性损伤组与女性慢性损伤组、 男性急性

损伤组与女性急性损伤组  Ｏ2 比较o差异无统计学
意义rF＞tjt((c男性慢性损伤组与急性损伤组、女性
慢性损伤组与急性损伤组  Ｏ2 比较o差异有统计学
意义rFhtjt((。 见表 ３。

２2 ２ 各组肩袖损伤患者肩袖组织 2ＯＤ 表达比较
男性与女性慢性损伤组、 男性与女性急性损伤

组 2ＯＤ 比较o差异无统计学意义rF＞tjt((c男性慢
性损伤组与急性损伤组、 女性慢性损伤组与急性损
伤组 2ＯＤ表达比较o差异有统计学意义rFhtjt((。 见
表 i。

２2 ３ 各组肩袖损伤患者肩袖组织中 Ｂｅｃｌｉｎ－１ 及
ｍＴＯ ｍ ＮＡ水平比较

各组肩袖损伤患者肩袖组织中 Ｂｅｃｌｉｎ－１、ｍＴＯ 

ｍ ＮＡ 水平比较o结果显示男性与女性慢性损伤组、
男性与女性急性损伤组之间 Ｂｅｃｌｉｎ－１、ｍＴＯ ｍ ＮＡ
表达比较o差异无统计学意义rF＞tjt((c男性慢性损
伤组与急性损伤组、 女性慢性损伤组与急性损伤组
比较oＢｅｃｌｉｎ－１ ｍ ＮＡ 表达显著升高o而 ｍＴＯ ｍ 鄄
ＮＡ表达显著降低rFhtjt((。 见表 (。

２2 ４ Ｂｅｃｌｉｎ－１ ／β－ａｃｔｉｎ及 ｐ－ｍＴＯ ／ ｍＴＯ 水平比较
男性与女性慢性损伤组、 男性与女性急性损伤

组 Ｂｅｃｌｉｎ－１ ／β－ａｃｔｉｎ、ｐ－ｍＴＯ ／ ｍＴＯ 表达比较o差
异无统计学意义rF＞tjt((c男性慢性损伤组与急性
损伤组、女性慢性损伤组与急性损伤组比较oＢｅｃｌｉｎ－
１ ／β－ａｃｔｉｎ表达显著升高o而 ｐ－ｍＴＯ ／ ｍＴＯ 表达显
著降低rFhtjt((。 见表 ６o图 １。

表 ４ 各组肩袖损伤患者肩袖组织 ypＤ 表达比较rig±t(
c) ．４ ＣBei)jngBF Bu ydＤ EｘijEggnBF nF jBt)tBj s.uu tngg.E

Bu i)tnEFtg ,ntL jBt)tBj s.uu nFA.jhrig±t(

注C与男性急性损伤组比较oａ２py６j(i(oFhtjt(c与女性急性损伤组比
较o)２py１(jr６(oFhtjt(

组别 例数 2ＯＤ

男性急性损伤组 １t tjre±０j１６

男性慢性损伤组 １０ １j２２-０j１iａ２

女性急性损伤组 １０ ０j６0-０j０r

女性慢性损伤组 １０ １j３i-０j１１)２

男性n女性 Ｆyej(１２oFy０j１０６

急性n慢性 Ｆy0(１j(e２oFy０j０００

性别n急慢性 Ｆy６６j０e０oFy０j００１

单位CＵ·ｍｇｐｒｏｔ－１

表 ６ 各组肩袖损伤患者 ;EsrnF－１ ／β－)stnF、i－ecdo ／
ecdo 蛋白表达水平比较rig±t(

c) 2６ ＣBei)jngBF Bu ＢEsrnF－１ ／β－)stnF )Fｄ i－ecdo ／
ecdo ijBtEnF EｘijEggnBF rElErg nF i)tnEFtg ,ntL jBt)tBj s.uu

nFA.jhrig±t(

注C与男性急性损伤组比较oａ(pyijr３oFh０j０(cａ６py６jr0oFh０j０(c与女性
急性损伤组比较o)(pyij２(oFh０j０(c)６py(je(oFh０j０(

组别 例数 Ｂｅｃｌｉｎ－１ ／β－ａｃｔｉｎ ｐ－ｍＴＯ ／ ｍＴＯ 

男性急性损伤组 １０ ０j３２-０j０0 ０je０-０j２(

男性慢性损伤组 １０ ０jr６-０j２eａ( ０j２３-０j０0ａ６

女性急性损伤组 １０ ０ji０-０j１２ ０je0-０j２(

女性慢性损伤组 １０ ０j0１-０j３６)( ０j３６-０j１i)６

男性n女性 Ｆy０j０e０oFy０jre１ Ｆy(２j0(roFy０j１０0

急性n慢性 Ｆy１ ie０j３６３oFy０j０００ Ｆy２ 0iejii２oFy０j０００
性别n急慢性 Ｆyij１r０oFy０j０ir Ｆyej２(０oFy０j００e
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注C１． 男性急性损伤组o２． 男性慢性损伤组o３． 女性急性损伤组op． 女
性慢性损伤组

图 C oｅyｔｅｒｎ rｌｏｔ 检测各组 iｅｃｌｉｎg１ htgａｃｔｉｎ 及 ｐgｍＴＯ( h ｍＴＯ( 表
达凝胶电泳图

c) 2C oｅyｔｅｒｎ rｌｏｔ 0ｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏ- iｅｃｌｉｎ g１ ht gａｃｔｉｎ2ｐ gｍＴＯ( h ｍＴＯ(
ｅ2ｐｒｅyyｉｏｎ  ｅｌ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅyｉy ｉｎ ｅａｃｈ  ｒｏｕｐ

ｍＴＯ(

１ ２ ３ p

iｅｃｌｉｎg１

tgａｃｔｉｎ

ｐgｍＴＯ(

B 讨论

B2 C 氧化应激与肩袖损伤的关系

肩袖损伤是人体常见的运动系统疾病2 随着肩
关节镜手术技术的发展2 每年越来越多患者接受了
肩袖手术治疗e１１ij 临床发现损伤后的肩袖往往无法
自行愈合2甚至撕裂严重导致其他结构损伤j修复后
的肩袖也往往因肩袖止点处腱g骨愈合差2不能恢复
原有的组织学结构和生物力学功能而容易再发撕

裂 e１２g１３ij 然而2肩袖损伤的分子生物学机制仍比较
复杂j

氧化应激是机体促氧化与抗氧化失衡2 产生自
由基增多2 组织器官抗氧化能力下降的一种病理状
态2它可导致创面损害2不利于愈合e１pij 如果急性期
时肩袖按照组织学规律适时地愈合2 创面暴露于炎
症反应时间短2受氧化应激损害较少j 然而2肩袖在
距离大结节止点 １ ｃｍ 处缺乏血管供应2由于缺血缺
氧容易造成局部氧化应激状态2 炎症反应时间持续
延长2肩袖创面一直都暴露在炎症反应中2(Ｏn 将持
续过多地产生2细胞损害也将持续进行o同时过量的
(Ｏn又促成炎症的级联反应2 炎症反应又刺激了氧
化应激的产生2反过来氧化应激又促进了炎症持续2
这样就进入一个恶性循环2导致创面难愈j肩袖损伤
难愈合创面与愈合不良都是棘手的医学难题j因此2
深入探讨氧化应激状态下肩袖创面修复的细胞分子

机制仍是重要的医学科学问题j本研究发现2男性慢
性损伤组与女性慢性损伤组g 男性急性损伤组与女
性急性损伤组 (ＯngnＯＤ 比较2 差异无统计学意义
 Fu０．０dro男性慢性损伤组与男性急性损伤组 (Ｏng
nＯＤ 表达水平升高o同样2女性慢性损伤组结果比女
性急性损伤组的 (ＯngnＯＤ 表达水平也升高j 结果

表明慢性的肩袖损伤2导致局部肩袖组织缺血缺氧2
诱发炎症反应2激活了氧化应激反应2损害了细胞o
长此以往2损伤的肩袖组织又加剧了氧化应激反应2
促使 (ＯngnＯＤ 水平升高2导致慢性的炎症反应2使
损伤的肩袖难以愈合j因此2可以说明慢性肩袖损伤
的氧化应激反应水平可能更高2 且氧化应激反应加
剧可能会加重肩袖损伤j 这与 EＯnleＤc 等 e１di研究

发现 nＯＤ 引起的氧化应激的机制可能会导致针对
退行性肩袖撕裂的靶向组织治疗相一致j
B2 t 自噬对肩袖损伤的影响

自噬在一定程度上具有抵抗细胞凋亡的作用j
但是2自噬也并非都是积极保护作用2过度或不足的
自噬都可能损伤细胞2甚至导致细胞死亡j自噬对细
胞起n双刃剑c的作用2而自噬的程度就是这把n双刃
剑c的核心问题j自噬在激活和抑制之间的平衡将决
定 n双刃剑c的走向e１６ij 因此2调控细胞的自噬程度
应该是使这把n双刃剑c转向细胞保护作用的关键j
iｅｃｌｉｎg１ 是细胞自噬关键的正调控因子2 也称 iｅs
ｃｌｉｎg１ 基因2 是酵母 cＴC６ 的同系物j 研究表明
iｅｃｌｉｎg１ 介导的自噬 h凋亡互反馈信号通路调控着
自噬和凋亡之间的平衡2iｅｃｌｉｎg１ 可能是互反馈作
用的交汇点 e.2１,i2是细胞自噬关键的负调控因子2通
过与多种蛋白结合成复合物 ｍＴＯ(１ 和 ｍＴＯ(２ 发
挥生理功能2 其活性受多个信号通路调控j 自噬对
ｍＴＯ( 具有负反馈调节作用2 也有研究认为自噬与
ｍＴＯ( 之间存在着相互反馈调控作用 e１L2１tij 由此可
见2 自噬与 ｍＴＯ( 的互反馈调控作用是促进细胞存
活的重要机制j本研究与急性肩袖损伤组比较2慢性
损伤组患者 iｅｃｌｉｎg１ ｍ(Ｎc 和蛋白表达升高 2而
ｍＴＯ( ｍ(Ｎc和 ｐgｍＴＯ( 蛋白表达下降j由此表明2
慢性损伤患者的肩袖组织自噬水平增加2 在一定程
度上延缓细胞凋亡2抑制劳损的进度2对损伤的肩袖
起到保护作用j 但 iｅｃｌｉｎg１与 ｍＴＯ( 之间的内在关
系以及如何对自噬产生影响2 是否通过 ｍＴＯ( 信号
通路影响自噬来抑制肩袖损伤的进展2 其内在作用
机制有待于进一步探讨j

综上所述2 慢性损伤的肩袖损伤患者肩袖组织
中 (ＯngnＯＤ 水平升高2激活了氧化应激反应o同时
自噬因子 iｅｃｌｉｎg１ 表达升高2ｍＴＯ( 表达下降2表明
肩袖损伤后存在细胞的自噬2且自噬水平增加2在一
定程度上对损伤的肩袖起保护作用j 但氧化应激是
否诱导了自噬的产生2或自噬促进氧化应激反应2或
两者同时存在等作用机制2需要后续深入的研究j
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［１６］ ＹＵ Ｌ，ＣＨＥＮ Ｙ，ＴＯＯＺＥ Ｓ Ａ． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｐａｔｈｗａｙ： ｃｅｌｌｕｌａｒ ａｎｄ
ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ［Ｊ］． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ，２０１８，１４（２）： ２０７－２１５．

［１７］ ＫＡＮＧ Ｒ，ＺＥＨ Ｈ Ｊ，ＬＯＴＺＥ Ｍ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｂｅｃｌｉｎ １ ｎｅｔｗｏｒｋ
ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ［Ｊ］． Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｆｆｅｒ，２０１１，１８
（４）： ５７１－５８０．

［１８］ ＺＨＥＮＧ Ｒ Ｚ，ＨＵＡＮＧ Ｓ Ｍ，ＺＨＵ Ｊ Ｋ，ｅｔ ａｌ． Ｌｅｕｃｉｎｅ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ
ｍｕｓｃｌｅ ａｔｒｏｐｈｙ ａｎｄ ａｕｔｏｐｈａｇｏｓｏｍｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｂｙ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ＰＩ３Ｋ ／
ＡＫＴ ／ ｍＴＯＲ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｒｏｔａｔｏｒ ｃｕｆｆ ｔｅａｒｓ［Ｊ］． Ｃｅｌｌ Ｔｉｓｓｕｅ
Ｒｅｓ，２０１９，３７８（１）： １１３－１２５．

（收稿日期：２０２２－０５－１６ 本文编辑：李宜）
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