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缺血性脑卒中后自噬活性变化的相关研究进展
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　 　 【摘要】 　 缺血性脑卒中可诱发脑组织内神经元、星形胶质细胞等各种细胞的自噬活性变化ꎮ 自噬是维

持细胞内环境稳态的重要因素之一ꎬ与细胞的存活息息相关ꎮ 探讨缺血性脑卒中后自噬活性的变化情况及其

意义、以及相关干预措施ꎬ有望为缺血性脑卒中的治疗提供新的思路ꎮ
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　 　 缺血性脑卒中( ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ)是指因各种原因造成的脑

部供血不足而导致的脑组织损伤ꎬ其中受损的组织细胞包括神

经元、星形胶质细胞、小胶质细胞、血管内皮细胞等ꎬ这些细胞

在维持大脑的正常生理功能中扮演着重要的角色ꎬ因而减轻这

些细胞的损伤无疑对改善脑卒中后的功能障碍具有非常重要

的意义ꎮ 目前研究表明ꎬ细胞的死亡形式除了凋亡和坏死ꎬ还
有第 ３ 种类型的死亡ꎬ即自噬(ａｕｔｏｐｈａｇｙ)ꎬ亦被称为Ⅱ型程序

性细胞死亡[１] ꎮ 自噬是一种在进化上保守ꎬ广泛存在于真核细

胞中的长寿命蛋白质和受损细胞器的分解代谢途径ꎬ被降解的

物质会穿过溶酶体膜进入细胞质中ꎬ从而被循环利用ꎬ有利于

实现细胞内蛋白质的动态平衡ꎬ与细胞的生存息息相关[１] ꎮ 脑

缺血性损伤后ꎬ不仅可在多种类型的细胞中检测到自噬活性的

增强(如神经元、胶质细胞、血管内皮细胞等[２￣５] )ꎬ自噬水平的

增高还见于多个脑区(如皮质、海马、纹状体、丘脑等)ꎬ且与各

脑区的功能变化情况存在明显的相关性[２ꎬ６￣８] ꎮ 本文从缺血性

脑卒中后自噬活性增强的细胞分布情况、脑区分布情况、与功

能障碍之间的关系、以及相关干预措施这几个方面进行综述ꎮ

缺血性损伤对各类脑组织细胞自噬水平的影响

一、神经元

通过调节自噬的水平来改善细胞的生存质量对于神经元

(ｎｅｕｒｏｎ)的存活尤为重要ꎬ因为神经元中所有变性的蛋白质和

受损的细胞器都不能通过细胞有丝分裂来减少ꎬ这些结构在细

胞内堆积会对神经元产生毒性作用ꎬ而神经元一旦死亡将永久

性消失ꎬ会造成难以逆转的神经功能损伤[９] ꎻ而且自噬除能在

维持神经元的稳态中起很重要的作用外ꎬ对于神经元的突触重

塑也非常重要[１０] ꎮ 正常生理情况下ꎬ神经元的自噬维持在相对

较低的水平ꎬ即基础性或生理性自噬(ｂａｓａｌ ａｕｔｏｐｈａｇｙ)ꎮ 基础性

自噬或自噬轻度激活有利于维持神经元内物质的动态平衡ꎻ若
自噬水平低于基础值或存在自噬缺陷ꎬ如自噬囊泡转运障碍ꎬ
会导致轴突内蛋白质、细胞器、异常膜性结构的堆积ꎬ最终可导

致胞体、轴突营养不良或退变[１１] ꎻ若自噬过度激活ꎬ如轴突断伤

或兴奋性毒性刺激都会导致双层膜的自噬体在轴突末端聚集ꎬ

会造成轴突处大量蛋白质和细胞器的降解ꎬ亦不利于神经元的

存活[１] ꎮ
脑缺血性损伤后ꎬ患侧大脑半球的皮质、海马、纹状体、丘

脑均可检测到自噬活性的增强[２ꎬ６￣７] ꎮ 如 Ｔｉａｎ 等[１２] 采用绿色荧

光蛋白偶联微管相关蛋白 １ 轻链 ３(ＬＣ３)转基因小鼠进行缺血

性脑卒中小鼠的体内自噬成像ꎬ分别在短暂性大脑中动脉栓塞

(ｍｉｄｄｌｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎꎬ ＭＣＡＯ)后的 １、３、６ ｄ进行成

像ꎬ结果发现ꎬ在缺血灶及缺血半暗带均有自噬活性的增强ꎻ
Ｋｏｉｋｅ 等[６]采用左侧颈总动脉栓塞模型小鼠探索脑缺血后海马

神经元自噬活性变化情况ꎬ发现患侧海马中受损神经元的自噬

活性明显增强ꎻＸｉｎｇ 等[２]采用 ＭＣＡＯ 模型小鼠及 Ｂｅｃｌｉｎ￣１ 基因

敲除 ＭＣＡＯ 模型小鼠ꎬ探索局灶性脑梗死后继发性丘脑损伤的

发生机制ꎬ发现丘脑神经元内自噬水平在造模后１４ ｄ内持续处

于增高状态ꎬ且与神经元的存活情况明显相关ꎻＹｕ 等[８] 采用

ＭＣＡＯ 模型大鼠观察脑缺血后下丘脑和纹状体内神经元的自

噬活性变化情况ꎬ发现其自噬活性增强ꎬ而通过干预进一步提

高自噬水平ꎬ促进了凋亡向自噬的转换ꎬ且起到了保护神经元

的作用ꎮ
目前对于在缺血性脑损伤的这一病理条件下ꎬ自噬活性的

增强对神经元存活的影响还存在一定的争议ꎬ即对于自噬活性

增强是起到一种神经保护性作用还是促使损伤加重尚有不同

意见[１３] ꎮ 有研究者认为ꎬ该问题的结论取决于机体的年龄大小

或大脑的成熟程度ꎬ并受脑区不同、缺血损伤程度不同以及缺

血性损伤的发展阶段等多种因素的影响[１４] ꎮ 具体问题还需具

体地去探索和分析ꎬ尚需更深入的研究来解决上述问题ꎬ相信

这将对于改善缺血性脑卒中患者的预后具有重要意义ꎮ
二、星形胶质细胞

星形胶质细胞(ａｓｔｒｏｃｙｔｅ)通过释放胶质递质ꎬ清除谷氨酸ꎬ
参与突触的能量供应和突触形成ꎬ与大量的神经元相联系[１５] ꎬ
而且与大脑的能量供应、离子平衡的维持、营养因子的合成、血
管再生、神经再生等密切相关[９] ꎮ 越来越多的研究不仅仅集中

于神经元ꎬ星形胶质细胞也有望成为脑卒中后神经修复的新靶

点ꎬ如与细胞存活密切相关的自噬现象在缺血性损伤星形胶质
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细胞中的变化情况ꎬ已得到了越来越多的关注[３ꎬ１６￣１９] ꎮ
缺血缺氧可明显提高星形胶质细胞的自噬水平:体外模拟

皮质缺血半暗带的实验中ꎬ神经元和星形胶质细胞的自噬和凋

亡受到了不同程度的诱导[３] ꎻ体外模拟缺血性脑卒中的氧糖剥

夺实验ꎬ以及对在体永久性 ＭＣＡＯ 和短暂性 ＭＣＡＯ 动物模型的

梗死灶和缺血半暗带进行的检测ꎬ结果均表明ꎬ脑缺血后星形

胶质细胞的自噬活性增强ꎬ且发生了部分的死亡[１６] ꎻ相关研究

还表明ꎬ受体相互作用蛋白激酶 １( ｒｅｃｅｐｔｏｒ￣ｉｎｔｅｒａｃｔｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ １
ｋｉｎａｓｅꎬＲＩＰ１Ｋ)通过激活自噬￣溶酶体通路参与了缺血皮质区神

经元和星形胶质细胞死亡的发生ꎬ而 ＲＩＰ１Ｋ 抑制剂不仅降低神

经元和星形胶质细胞的自噬水平和死亡率ꎬ且减小了脑梗死的

体积ꎬ改善了神经功能缺损[１７] ꎻ脑缺血引起的锌离子过度释放

可通过诱发氧化应激反应促进星形胶质细胞的自噬激活ꎬ而锌

离子清除药物在一定程度上逆转了这一变化ꎬ减少星形胶质细

胞的死亡[１８] ꎻ抑制星形胶质细胞的自噬活性可提高溶酶体膜的

稳定性来阻断组织蛋白酶￣ｔＢｉｄ￣线粒体依赖的细胞凋亡途径ꎬ减
少星形胶质细胞的死亡[１９] ꎮ 也有研究表明ꎬ抑制脑缺血后星形

胶质细胞的自噬活性可增加该细胞的死亡[２０￣２２] ꎮ 上述研究结

果提示ꎬ调节缺血性脑卒中后星形胶质细胞的自噬水平有望成

为一种较有临床应用前景的脑卒中治疗的靶点ꎮ 鉴于此ꎬ脑缺

血性损伤中ꎬ星形胶质细胞的自噬性变化与细胞死亡之间的关

系、对其他类型细胞生理活动的影响及其相互间的关系均具有

进行更深一步探索的价值ꎬ以期为相关干预提供更多的靶点ꎮ
三、小胶质细胞

小胶质细胞(ｍｉｃｒｏｇｌｉａ)是中枢神经系统的免疫细胞ꎬ被称

为“脑内的巨噬细胞”ꎬ在调节中枢神经系统的稳态中具有多种

作用ꎬ对于神经元的存活十分重要ꎬ如在生理状态下ꎬ小胶质细

胞具有吞噬突触结构、促进突触重塑的功能[２３] ꎬ也是神经再生

的关键调节者[２４ꎬ２５] ꎻ在病理状态下ꎬ内源性或外源性的刺激可

导致小胶质细胞激活ꎬ使其发挥吞噬功能ꎬ诱发炎性反应ꎬ释放

多种细胞因子和调节因子ꎬ以对微环境稳态的改变作出应答ꎬ
对其周围的细胞起到一定的保护作用[２６] ꎮ

脑缺血缺氧开始后ꎬ小胶质细胞释放的多种炎性因子ꎬ如
细胞因子、炎症趋化因子、自由基等ꎬ不仅会诱发脑损伤ꎬ也可

通过吞噬病原体和死亡的细胞、分泌神经营养因子来影响脑损

伤后的修复[２７] ꎮ 目前抗炎治疗已成为脑卒中治疗的一种重要

策略[２８] ꎮ 近年来有很多研究表明自噬在脑缺血缺氧后的炎症

反应中起着重要的调节作用[２９￣３０] ꎮ Ｙａｎｇ 等[４] 研究发现ꎬ脑缺

氧可能不会直接导致神经元死亡ꎬ但可通过上调低氧诱导因

子￣１(ｈｙｐｏｘｉａ￣ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｆａｃｔｏｒ １ꎬ ＨＩＦ￣１α)的表达诱导小胶质细

胞的自噬促进小胶质细胞死亡ꎬ诱发炎性反应ꎬ间接造成神经

元的损伤ꎻＹａｎｇ 等[２９]还观察了永久性 ＭＣＡＯ 模型小鼠造模后

７２ ｈ内缺血侧皮质的小胶质细胞自噬水平和炎性因子表达情

况ꎬ发现脑缺血诱导了小胶质细胞的自噬ꎬ以及炎性反应的发

生ꎬ而给予自噬抑制剂后ꎬ明显减弱小胶质细胞活性和降低炎

性因子表达的同时ꎬ脑梗死、脑水肿、神经功能损害得到了明显

改善ꎻＣｈｅｎ 等[３１]采用体外模拟脑缺血再灌注的方法ꎬ探索了绿

茶儿茶素对脑缺血后小胶质细胞损伤的保护机制ꎬ发现缺血再

灌注提高了小胶质细胞的自噬水平ꎬ不利于小胶质细胞的激活

和存活ꎬ而绿茶儿茶素有效抑制了小胶质细胞自噬水平的增

高ꎬ增强了其免疫反应功能ꎮ Ｚｈｏｎｇ 等[３２] 提出ꎬ对神经元有保

护作用的丝氨酸 /苏氨酸激酶 ＧＳＫ￣３β 抑制剂可能是通过激活

小胶质细胞的自噬减轻脑组织内的炎症反应ꎬ从而发挥神经保

护功能的ꎮ
由上述可得:①小胶质细胞在中枢神经系统稳态的维持中

具有较为重要的地位ꎻ②缺血性脑损伤后ꎬ缺血皮质区的小胶

质细胞的自噬活性增强ꎬ且持续时间较长ꎻ③关于脑缺血后小

胶质细胞自噬活性增强的利弊尚待进一步探索ꎬ对于上述

Ｃｈｅｎ[３１]和 Ｚｈｏｎｇ[３２]这两项研究所得出的结论可能还需进行下

一步的验证ꎮ
四、血管内皮细胞

血管内皮细胞(ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌꎬＶＥＣ)的健康、老化

及损伤均与自噬密切相关ꎬ自噬参与血管内皮细胞功能的维

持、血管再生、炎性反应、血管粥样硬化等多个方面[３３] ꎮ 较多研

究表明ꎬ在应激环境中ꎬ血管内皮细胞自噬的适度激活有利于

内皮细胞的存活[９ꎬ３４] ꎮ
大脑微血管内皮细胞的受损是脑缺血再灌注损伤所致血

脑屏障(ｂｌｏｏｄ￣ｂｒａｉｎ ｂａｒｒｉｅｒꎬ ＢＢＢ)受损的早期表现ꎬ血管内皮细

胞损伤会使 ＢＢＢ 通透性增加ꎬ促进脑水肿的发生ꎬ进而不利于

缺血性脑卒中患者的预后[３５] ꎮ 体外实验和在体实验研究表明ꎬ
脑缺血性损伤后血管内皮细胞的自噬活性增强[５ꎬ３６] ꎮ 在缺血

前给予自噬激动剂雷帕霉素或锂进行干预ꎬ发现其在提高 ＶＥＣ
的自噬水平的同时ꎬ也减少了其凋亡比例ꎬ从而减轻了 ＢＢＢ 的

损伤ꎬ改善了脑缺血性损伤后的脑水肿及神经功能损害ꎬ而在

缺血前给予自噬抑制剂 ３￣甲基腺嘌呤 ( ３￣Ｍｅｔｈｙｌａｄｅｎｉｎｅꎬ ３￣
ＭＡ)ꎬ不仅会促进 ＶＥＣ 的凋亡ꎬ且会加重 ＢＢＢ 的损伤ꎬ该研究

结果提示血管内皮细胞自噬水平的增加有利于脑缺血环境中

血管内皮细胞的存活[３６] ꎮ

自噬相关的缺血性脑卒中康复干预手段

一、药物疗法

大量研究表明ꎬ多种中草药对缺血性脑卒中后的自噬活性

有一定的调节作用[３７] ꎮ 如在脑缺血后ꎬ给予生脉注射液、葛根

素干预ꎬ可抑制缺血半暗带 /纹状体的自噬活性ꎬ改善缺血性脑

卒中后的神经功能缺损[３８￣３９] ꎻ给予银杏叶提取物、枸杞磷酸类

中草药进行干预ꎬ可抑制缺血后海马区的自噬活性ꎬ促进海马

ＣＡ１ 区神经元的存活[４０￣４１] ꎮ 在缺血再灌注损伤之前或缺血￣再
灌注的缺血阶段时ꎬ给予干预黄连解毒汤、人参皂甙干预ꎬ可激

活缺血区皮质的保护性自噬ꎬ减轻神经功能损伤[３９￣４０] ꎮ
其他一些非中医传统药物也对自噬有一定的调节作用ꎬ如

在脑缺血性损伤后ꎬ给予褪黑激素ꎬ可抑制损伤皮质的自噬活

性ꎬ起到神经保护作用[４４] ꎻ抗氧化剂依布硒可降低缺血再灌注

损伤后患侧丘脑神经元的自噬活性ꎬ减少丘脑神经元的死

亡[４５] ꎻ四甲基吡嗪磷酸盐与冰片协同作用ꎬ可激活下丘脑和纹

状体内神经元的自噬ꎬ促进凋亡向自噬的转换ꎬ发挥神经元保

护作用[８] ꎻ在缺血再灌注损伤之前及损伤后ꎬ给予 Ｎ￣乙酰基￣５￣
羟色胺干预ꎬ可抑制损伤皮质的自噬活性ꎬ从而改善预后[４６] ꎻ侧
脑室注射碱性成纤维细胞生长因子ꎬ可抑制脑缺血后的自噬激

活和细胞凋亡ꎬ进而增加海马 ＣＡ１ 区的神经元数量[４７] ꎮ
二、运动疗法

Ｚｈａｎｇ 等[４８] 在大鼠脑缺血再灌注损伤前ꎬ对其进行为期 ２
周每日 ０.５ ｈ 的跑台训练ꎬ有效抑制了脑缺血再灌注损伤诱导

􀅰４０７􀅰 中华物理医学与康复杂志 ２０１９ 年 ９ 月第 ４１ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１９ꎬ Ｖｏｌ. ４１ꎬ Ｎｏ.９



的自噬激活ꎬ减小了脑梗死体积ꎬ并使用相关抑制剂验证了该

结果ꎻＺｈａｎｇ 和 Ｈｕ 等[４９]在大鼠接受 ＭＣＡＯ 造模术后第 ３ 天开

始进行运动训练ꎬ亦有效抑制了自噬的活性ꎬ并且减少了细胞

凋亡ꎬ促进了神经再生相关因子的表达ꎮ
三、缺血处理

缺血处理是指通过某一手段在脑缺血之前( ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｐｅｒ￣
ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇꎬ ＩＰｅｒＣ)或者脑缺血之后( ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｐｏｓｔｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇꎬ
ＩＰＯＣ)给予短暂脑部缺血和 /或再灌注处理ꎬ使脑部对缺血或 /
和再灌注产生一定的耐受ꎬ从而减轻脑缺血再灌注损伤ꎮ 近年

来多项研究探索了自噬在缺血处理改善脑缺血再灌注损伤中

的作用[５０￣５３] ꎮ 缺血处理的方案有多种ꎬ其对细胞自噬的调节作

用亦有所不同:Ｊｉａｎｇ 等[５０] 研究发现ꎬＩＰｅｒＣ 有诱导细胞自噬的

作用ꎬ且可减少随之发生的缺血再灌注损伤ꎻＱｉ 等[５１] 发现ꎬ远
端双侧腓总动脉结扎 /再通的 ＩＰｅｒＣ 亦有提前激活自噬的作用ꎬ
进而发挥其神经保护作用ꎻＧａｏ 等[５２]发现ꎬ在 ＩＰＯＣ 对抗局部脑

缺血再灌注损伤的过程中ꎬ其对自噬活性的抑制起着重要的作

用ꎻＷａｎｇ[５３]等发现ꎬ肢体远端 ＩＰｅｒＣ 联合 ＩＰＯＣ 可通过降低缺

血半暗带的自噬水平而促进神经元的存活ꎮ
四、其他

研究发现ꎬ电针(ｅｌｅｃｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅ)(曲池、足三里)对缺血

性脑卒中后神经元自噬活性有一定的抑制作用ꎬ这也许是电针

发挥其治疗作用的机制之一[５４] ꎮ

总结与展望

自噬与细胞的存活息息相关ꎮ 现有研究表明ꎬ缺血对自噬

有明显的诱导作用ꎬ缺血性脑卒中后神经元、星形胶质细胞、小
胶质细胞及血管内皮细胞的自噬活性均发生了一定的增强ꎬ正
如上文所述ꎬ调节细胞的自噬活性是治疗缺血性脑卒中的一个

很有前景的干预靶点ꎮ
自噬是一把双刃剑ꎬ自噬的激活对细胞的存活可能是保护

作用ꎬ也可能是损害作用ꎬ任何状态下的任何细胞都有最适合

其自身存活的自噬水平[１３] ꎮ 综合分析现有的研究可以看出ꎬ部
分研究结果显示抑制缺血性脑卒中后自噬活性是有利的ꎬ而另

一部分研究结果显示增强自噬活性是有利的ꎮ 出现这种差异

化结果的原因可能有:①不同缺血程度对自噬活性的影响不

同ꎻ②在缺血性脑卒中发生发展的不同阶段ꎬ同一类细胞的存

活对自噬水平的要求可能不同ꎻ③同一疾病发展阶段ꎬ不同细

胞的存活对自噬水平的要求可能不同ꎻ④同一干预手段在疾病

的不同发展阶段对自噬的调节作用可能不同ꎻ⑤同一干预手段

对不同细胞自噬的调节作用可能有差异ꎬ而最终的神经功能损

伤情况是所有细胞功能情况的综合表现ꎮ
总之ꎬ目前对于缺血性脑卒中自噬的研究绝大部分都集中

于神经元ꎬ而关于星形胶质细胞、小胶质细胞、血管内皮细胞自

噬活性调节的报道尚少见ꎮ 这几种细胞自噬活性的变化之间

是否有一定的关系ꎬ是怎样的关系ꎬ亦未明了ꎮ 因此ꎬ对于缺血

性脑卒中的病理变化情况还需更多的研究工作ꎬ只有在基本病

理变化研究清楚的基础上ꎬ才能更好地进行最佳干预方案的

探索ꎮ
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ｒｏｎｓ ａｇａｉｎｓｔ ｏｘｙｇｅｎ￣ ｇｌｕｃｏｓｅ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｓｃｈｅｍｉｃ / ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎ￣
ｊｕｒｙ[Ｊ] . Ｒｅｊｕｖｅｎａｔｉｏｎ Ｒｅｓꎬ２０１８ꎬ２１(５):４０５￣４１５. ＤＯＩ:１０.１０８９ / ｒｅｊ.
２０１７.１９９９.

[１６] Ｑｉｎ ＡＰꎬ Ｌｉｕ ＣＦꎬ Ｑｉｎ ＹＹ. Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｗａｓ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｉｎ ｉｎｊｕｒｅｄ ａｓｔｒｏ￣

􀅰５０７􀅰中华物理医学与康复杂志 ２０１９ 年 ９ 月第 ４１ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１９ꎬ Ｖｏｌ. ４１ꎬ Ｎｏ.９



ｃｙｔｅｓ ａｎｄ ｍｉｌｄｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｃｅｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｇｌｕｃｏｓｅ ａｎｄ ｏｘｙｇｅｎ
ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｆｏｃａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ[ Ｊ] . Ａｕｔｏｐｈａｇｙꎬ２０１０ꎬ６(６):
７３８￣７５３. ＤＯＩ:１０.４１６１ / ａｕｔｏ.６.６.１２５７３.

[１７] Ｎｉ Ｙꎬ Ｇｕ ＷＷꎬ Ｌｉｕ ＺＨ. ＲＩＰ１Ｋ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｎｅｕｒｏｎａｌ ａｎｄ ａｓｔｒｏｃｙｔｉｃ
ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ ｖｉａ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｉｃ￣ｌｙｓｏｓｏｍａｌ ｐａｔｈ￣
ｗａｙ[ Ｊ] . Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅꎬ ２０１７ꎬ ３７１: ６０￣７４. ＤＯＩ: １０. １０１６ / ｊ. ｎｅｕｒｏ￣
ｓｃｉｅｎｃｅ.２０１７.１０.０３８.

[１８] Ｐａｎ Ｒꎬ Ｔｉｍｍｉｎｓ ＧＳꎬ Ｌｉｕ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｍｅｄｉａｔｅｓ ａｓｔｒｏｃｙｔｅ
ｄｅａｔｈ ｄｕｒｉｎｇ Ｚｉｎｃ￣ｐｏｔｅｎｔｉａｔｅｄ ｉｓｃｈｅｍｉａ￣ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ [ Ｊ] . Ｂｉｏｌ
Ｔｒａｃｅ Ｅｌｅｍ Ｒｅｓꎬ２０１５ꎬ１６６ ( １):８９￣９５. ＤＯＩ:１０. １００７ / ｓ１２０１１￣０１５￣
０２８７￣６.

[１９] Ｚｈｏｕ ＸＹꎬ Ｌｕｏ Ｙꎬ Ｚｈｕ ＹＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｂｌｏｃｋｓ ｃａ￣
ｔｈｅｐｓｉｎｓ￣ｔＢｉｄ￣ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ａｐｏｐｔｏｔｉｃ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｖｉａ ｓｔａｂｉｌｉｚａ￣
ｔｉｏｎ ｏｆ ｌｙｓｏｓｏｍａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ａｓｔｒｏｃｙｔｅｓ[Ｊ] . Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｓꎬ
２０１７ꎬ８(２):ｅ２６１８. ＤＯＩ:１０.１０３８ / ｃｄｄｉｓ.２０１７.３４.

[２０] Ｚｈａｏ Ｆꎬ Ｑｕ Ｙꎬ Ｗａｎｇ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｉＲ￣３０ｄ ｏｎ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ
ａｎｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｃｕｌｔｕｒｅｄ ａｓｔｒｏｃｙｔｅｓ ｕｎｄｅｒ ｏｘｙｇｅｎ￣ｇｌｕｃｏｓｅ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ
[ Ｊ] . Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓꎬ２０１７ꎬ１６７１:６７￣７６. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｂｒａｉｎｒｅｓ.２０１７.０６.
０１１.

[２１] Ｇａｂｒｙｅｌ Ｂꎬ Ｋｏｓｔ Ａꎬ Ｋａｓｐｒｏｗｓｋａ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. ＡＭＰ￣ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉ￣
ｎａｓｅ ｉｓ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ａｓｔｒｏｃｙｔｅｓ ｅｘ￣
ｐｏｓｅｄ ｔｏ ｏｘｙｇｅｎ￣ ｇｌｕｃｏｓｅ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ Ｉｎｔꎬ２０１７ꎬ４１(８):
９２８￣９３１. ＤＯＩ:１０.１００２ / ｃｂｉｎ.１０２９９.

[２２] Ｋａｓｐｒｏｗｓｋａ Ｄꎬ Ｍａｃｈｎｉｋ Ｇꎬ Ｋｏｓｔ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｉｍｅ￣ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｕｐｏｎ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｉｎ ａｓｔｒｏｃｙｔｅｓ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ ｏｘｙｇｅｎ
ａｎｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ[ Ｊ] . Ｃｅｌｌ Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌꎬ２０１７ꎬ３７(２):２２３￣
２３４. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ１０５７１￣０１６￣０３６３￣２.

[２３] Ｙｏｒｋ Ｅ Ｍꎬ Ｂｅｒｎｉｅｒ Ｌꎬ Ｍａｃｖｉｃａｒ Ｂ Ａ. Ｍｉｃｒｏｇｌｉａｌ ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｅｕｒｏ￣
ｎａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈｙ ｂｒａｉｎ[ Ｊ] . Ｄｅｖ Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌꎬ２０１８ꎬ７８ ( ６):
５９３￣６０３. ＤＯＩ:１０.１００２ / ｄｎｅｕ. ２２５７１.

[２４] Ｃｕｎｎｉｎｇｈａｍ ＣＬꎬ Ｍａｒｔíｎｅｚ￣Ｃｅｒｄｅñｏ Ｖꎬ Ｎｏｃｔｏｒ ＳＣ. Ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｒｅｇｕｌａｔｅ
ｔｈｅ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｎｅｕｒａｌ ｐｒｅｃｕｒｓｏｒ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｃｏｒｔｅｘ
[Ｊ] . Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ２０１３ꎬ３３ ( １０): ４２１６￣４２３３. ＤＯＩ: １０. １５２３ / ＪＮＥＵ￣
ＲＯＳＣＩ.３４４１￣１２.２０１３.

[２５] Ｇｅｍｍａ Ｃꎬ Ｂａｃｈｓｔｅｔｔｅｒ ＡＤ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｉｎ ａｄｕｌｔ ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌ
ｎｅｕｒｏｇｅｎｅｓｉｓ[Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ｃｅｌｌ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ２０１３ꎬ７:２２９. ＤＯＩ:１０.３３８９ / ｆｎ￣
ｃｅｌ.２０１３.００２２９.

[２６] Ｆｕ Ｒꎬ Ｓｈｅｎ Ｑꎬ Ｘｕ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈａｇｏｃｙｔｏｓｉｓ ｏｆ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｉｎ ｔｈｅ ｃｅｎｔｒａｌ
ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ ｄｉｓｅａｓｅｓ [ Ｊ] . Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌꎬ ２０１４ꎬ ４９ ( ３): １４２２￣
１４３４. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ１２０３５￣０１３￣ ８６２０￣６.

[２７] Ｉａｄｅｃｏｌａ Ｃꎬ Ａｎｒａｔｈｅｒ Ｊ. Ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ ｏｆ ｓｔｒｏｋｅ: ｆｒｏｍ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ
ｔｏ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎ[ Ｊ] . Ｎａｔ Ｍｅｄꎬ２０１１ꎬ１７( ７):７９６￣８０８. ＤＯＩ:１０. １０３８ /
ｎｍ.２３９９.

[２８] Ｚｈａｎｇ Ｐꎬ Ｌｉｕ Ｘꎬ Ｚｈｕ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｏｎｏｋｉｏｌ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｔｈｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｒｅａｃｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｂｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ＮＦ￣κＢ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｙｔｏｋｉｎｅ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｇｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ [ Ｊ] . Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｌｅｔｔꎬ
２０１３ꎬ５３４:１２３￣１２７. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｎｅｕｌｅｔ. ２０１２.１１.０５２.

[２９] Ｙａｎｇ ＺꎬＺｈｏｎｇ ＬꎬＺｈｏｎｇ Ｓꎬｅｔ ａｌ.Ｈｙｐｏｘｉａ ｉｎｄｕｃｅｓ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ａｕｔｏｐｈａｇｙ
ａｎｄ ｎｅｕｒａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｆｏｃａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｍｏｄｅｌ[ Ｊ] .
Ｅｘｐ Ｍｏｌ Ｐａｔｈｏｌꎬ２０１５ꎬ９８(２):２１９￣２２４. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｙｅｘｍｐ.２０１５.
０２.００３.

[３０] Ｓｕ Ｐꎬ Ｚｈａｎｇ Ｊꎬ Ｗａｎｇ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａ￣ ｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ[ Ｊ] . Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅꎬ２０１６ꎬ３１９:１５５￣
１６７. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｎｅｕｒｏ￣ ｓｃｉｅｎｃｅ.２０１６.０１.０３５.

[３１] Ｃｈｅｎ ＣＭꎬ Ｗｕ ＣＴꎬ Ｙａｎｇ ＴＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｒｅｅｎ ｔｅａ ｃａｔｅｃｈｉｎ ｐｒｅｖｅｎｔｓ ｈｙ￣

ｐｏｘｉａ / ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ￣ ｅｖｏｋｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ￣ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ￣ａｃｔｉｖａ￣
ｔｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｉｎ ｍｉｃｒｏｇｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ [ Ｊ] . Ｊ Ａｇｒｉｃ Ｆｏｏｄ
Ｃｈｅｍꎬ ２０１６ꎬ６４(２０):４０７８￣４０８５. ＤＯＩ:１０.１０２１ / ａｃｓ.ｊａｆｃ.６ｂ０１５１３.

[３２] Ｚｈｏｕ Ｘꎬ Ｚｈｏｕ Ｊꎬ Ｌｉ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. ＧＳＫ￣３β ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｄ ｎｅｕｒｏｉｎ￣
ｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｒａｔ ｃｏｒｔｅｘ ｂｙ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｂｒａｉｎ ｉｎｊｕ￣
ｒｙ[Ｊ] . Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎꎬ２０１１ꎬ４１１(２):２７１￣２７５. ＤＯＩ:
１０.１０１６ / ｊ.ｂｂｒｃ.２０１１.０６.１１７.

[３３] Ｓａｃｈｄｅｖ ＵꎬＬｏｔｚｅ ＭＴ.Ｐｅｒｐｅｔｕａｌ ｃｈａｎｇｅ:ａｕｔｏｐｈａｇｙꎬｔｈｅ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍꎬ
ａｎｄ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｖａｓｃｕｌａｒ ｉｎｊｕｒｙ[ Ｊ] . Ｊ Ｌｅｕｋｏｃ Ｂｉｏｌꎬ ２０１７ꎬ１０２(２):
２２１￣２３５. ＤＯＩ:１０.１１８９ / ｊｌｂ.３ＲＵ１１１６￣４８４ＲＲ.

[３４] Ｘｉｅ Ｙꎬ Ｙｏｕ ＳＪꎬ Ｚｈａｎｇ ＹＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ＡＧＥ￣
ｉｎｄｕｃｅｄ ｅａｒｌｙ ｉｎｊｕｒｙ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ[Ｊ] . Ｍｏｌ Ｍｅｄ
Ｒｅｐꎬ２０１１ꎬ４(３):４５９￣４６４. ＤＯＩ:１０.３８９２ / ｍｍｒ.２０１１.４６０.

[３５] Ｈａｎ Ｆꎬ Ｓｈｉｒａｓａｋｉ Ｙꎬ Ｆｕｋｕｎａｇａ Ｋ. Ｍｉｃｒｏｓｐｈｅｒｅ ｅｍｂｏｌｉｓｍｉｎｄｕｃｅｄ ｅｎ￣
ｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｍｅｄｉａｔｅｓ ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ
ｂｌｏｏｄ￣ｂｒａｉｎ ｂａｒｒｉｅｒ ｉｎ ｒａｔ ｂｒａｉｎ[ Ｊ] . Ｊ Ｎｅｕｒｏｃｈｅｍꎬ２００６ꎬ９９(１):９７￣
１０６. ＤＯＩ:１０.１１１１ / ｊ.１４７１￣４１５９.２００６.０４０４８.ｘ.

[３６] Ｌｉ Ｈꎬ Ｇａｏ Ａꎬ Ｆｅｎｇ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｏｆ
ｂｒａｉｎ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｏｎ ｂｌｏｏｄ￣ｂｒａｉｎ ｂａｒｒｉｅｒ
ｉｎｔｅｇｒｉｔｙ ｄｕｒｉｎｇ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ￣ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ[ Ｊ] .
Ｔｒａｎｓｌ Ｓｔｒｏｋｅ Ｒｅｓꎬ２０１４ꎬ５(５):６１８￣６２６. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ１２９７５￣０１４￣
０３５４￣ｘ.

[３７] Ｈｕａｎｇ Ｘꎬ Ｄｉｎｇ Ｈꎬ Ｌｕ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ａｎｄ
ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ[Ｊ] . Ｊ Ｉｎｔｅｇｒ Ｍｅｄꎬ２０１５ꎬ１３
(５):２８９￣２９６. ＤＯＩ:１０.１０１６ / Ｓ２０９５￣４９６４(１５)６０１８７￣Ｘ.

[３８] Ｙａｎｇ Ｈꎬ Ｌｉ Ｌꎬ Ｚｈｏｕ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｈｅｎｇｍａｉ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｔｈｅ ｃｅｒｅ￣
ｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ / ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｄｕｃｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｖｉａ ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ
ＡＭＰＫꎬ ｍＴＯＲ ａｎｄ ＪＮＫ ｐａｔｈｗａｙｓ[ Ｊ] . Ｐｈａｒｍ Ｂｉｏｌꎬ２０１６ꎬ５４(１０):
２２８８￣２２９７. ＤＯＩ:１０.３１０９ / １３８８０２０９. ２０１６. １１５５６２５.

[３９] Ｈｏｎｇｙｕｎ Ｈꎬ Ｔａｏ Ｇꎬ Ｐｅｎｇｙｕｅ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｕｅｒａｒｉｎ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ａ ｎｅｕｒｏｐｒｏ￣
ｔｅｃｔｉｏｎ ａｇａｉｎｓｔ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｂｙ ａｔｔｅｎｕａｔｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｔ
ｔｈｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｐｅｎｕｍｂｒａ ｉｎ ｎｅｕｒｏｎｓ ｂｕｔ ｎｏｔ ｉｎ ａｓｔｒｏｃｙｔｅｓ[ Ｊ] . Ｎｅｕｒｏｓｃｉ
Ｌｅｔｔꎬ２０１７ꎬ６４３:４５￣５１. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｎｅｕｌｅｔ.２０１７.０２.００９.

[４０] Ｙｉｎ Ｂꎬ Ｌｉａｎｇ Ｈꎬ Ｃｈｅｎ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. ＥＧＢ１２１２ ｐｏｓｔ￣ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ
ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌ ＣＡ１ ｎｅｕｒｏｎａｌ ｄｅａｔｈ ａｎｄ ｍｅｍｏｒｙ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ
ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｇｌｏｂａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ / ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ[ Ｊ] . Ａｍ Ｊ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄꎬ
２０１３ꎬ４１(６):１３２９￣１３４１. ＤＯＩ:１０.１１４２ / Ｓ０１９ ２４１５Ｘ１３５００８９４.

[４１] Ｙｕ Ｙꎬ Ｗｕ Ｘꎬ Ｐｕ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｙｃｉｕｍ ｂａｒｂａｒｕｍ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｐｒｏｔｅｃｔｓ
ａｇａｉｎｓｔ ｏｘｙｇｅｎ ｇｌｕｃｏｓｅ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ / ｒｅｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ
ａｎｄ ａｕｔｏｐｈａｇｉｃ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｖｉａ ｔｈｅ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ / ｍＴＯＲ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ
ｉｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｃｕｌｔｕｒｅｄ ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌ ｎｅｕｒｏｎｓ[ Ｊ] . Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ｒｅｓ
Ｃｏｍｍｕｎꎬ２０１８ꎬ４９５(１):１１８７￣１１９４. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ. ｂｂｒｃ. ２０１７. １１.
１６５.

[４２] Ｗａｎｇ ＰＲꎬ Ｗａｎｇ ＪＳꎬ Ｚｈａｎｇ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｕａｎｇ￣Ｌｉａｎ￣Ｊｉｅ￣Ｄｕ￣Ｄｅｃｏｔｉｏｎ ｉｎ￣
ｄｕｃｅｄ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｇａｉｎｓｔ ｔｈｅ ｉｎｊｕｒｙ ｏｆ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ /
ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｖｉａ ＭＡＰＫ￣ ｍＴＯＲ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ[Ｊ] . Ｊ Ｅｔｈｎｏｐｈａｒｍａ￣
ｃｏｌꎬ２０１３ꎬ１４９(１):２７０￣２８０. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｊｅｐ.２０１３.０６.０３５.

[４３] Ｌｕ Ｔꎬ Ｊｉａｎｇ Ｙꎬ Ｚｈｏｕ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｎａｓａｌ ｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒｂ１ ｔａｒｇｅｔｓ ｔｈｅ
ｂｒａｉｎ ａｎｄ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ / ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｒａｔｓ[ Ｊ] .
Ｂｉｏｌ Ｐｈａｒｍ Ｂｕｌｌꎬ２０１１ꎬ３４ ( ８):１３１９￣１３２４. ＤＯＩ:１０. １２４８ / ｂｐｂ. ３４.
１３１９.

[４４] Ｚｈｅｎｇ Ｙꎬ Ｈｏｕ Ｊꎬ Ｌｉｕ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ
ｍｅｌａｔｏｎｉｎ￣ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ａｇａｉｎｓｔ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｆｏｃａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓ￣
ｃｈｅｍｉａ ｉｎ ｒａｔｓ[Ｊ] . Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｃｉꎬ２０１４ꎬ１２４(３):３５４￣３６４. ＤＯＩ:１０.
１２５４ / ｊｐｈｓ.１３２２０ｆｐ.

􀅰６０７􀅰 中华物理医学与康复杂志 ２０１９ 年 ９ 月第 ４１ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１９ꎬ Ｖｏｌ. ４１ꎬ Ｎｏ.９



[４５] Ｌｉ Ｙꎬ Ｚｈａｎｇ Ｊꎬ Ｃｈｅｎ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｂｓｅｌｅｎ ｒｅｄｕｃｅｓ ａｕｔｏｐｈａｇｉｃ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｉｎ ｔｈｅ ｉｐｓｉｌａｔｅｒａｌ ｔｈａｌａｍｕｓ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｆｏｃａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｎ￣
ｆａｒｃｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｌｅｔｔꎬ２０１５ꎬ６００:２０６￣２１２. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｎｅｕ￣
ｌｅｔ.２０１５.０６.０２４.

[４６] Ｚｈｏｕ Ｈꎬ Ｗａｎｇ Ｊꎬ Ｊｉａｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎ￣Ａｃｅｔｙｌ￣Ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｏｆｆｅｒｓ ｎｅｕｒｏｐｒｏ￣
ｔｅｃｔｉｏｎ ｔｈｒｏｕｇｈ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｄｅａｔｈ ｐａｔｈｗａｙｓ ａｎｄ ａｕｔｏｐｈａｇｉｃ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｍｏｄｅｌｓ ｏｆ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｉｎｊｕｒｙ[ Ｊ] . Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ
２０１４ꎬ３４(８):２９６７￣２９７８. ＤＯＩ:１０.１５２３ / ＪＮＥＵＲＯＳＣＩ.１９４８￣１３.２０１４.

[４７] Ｓｕｎ Ｄꎬ Ｗａｎｇ Ｗꎬ Ｗａｎｇ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. ｂＦＧＦ ｐｌａｙｓ ａ ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｒｏｌｅ
ｂｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｅｘｃｅｓｓｉｖｅ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｆｔｅｒ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｇｌｏｂａｌ
ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｉｎ ｒａｔｓ[Ｊ] . Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｓꎬ２０１８ꎬ９(２):１７２. ＤＯＩ:
１０.１０３８ / ｓ４１４１９￣０１７￣０２２９￣７.

[４８] Ｚｈａｎｇ Ｌꎬ Ｎｉｕ Ｗꎬ Ｈｅ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｂｙ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｐｒｅ￣
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｎｄ ｐ３８ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｉｓ ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｉｎ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ
[Ｊ] . Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓꎬ２０１４ꎬ１５８７:１２７￣１３２. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｂｒａｉｎｒｅｓ.２０１４.
０８.０６７.

[４９] Ｚｈａｎｇ Ｌꎬ Ｈｕ Ｘꎬ Ｌｕｏ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈｙｓｉｃａｌ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ
ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｍｉｔｉｇａｔｉｏｎ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙꎬ ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎ ｏｆ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ
ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｕｒｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｆｔｅｒ ＭＣＡＯ ｉｎ ｒａｔｓ[ Ｊ] . ＢＭＣ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ
２０１３ꎬ１４:４６. ＤＯＩ:１０.１１８６ / １４７１￣２２０２￣１４￣４６.

[５０] Ｊｉａｎｇ Ｔꎬ Ｙｕ Ｊꎬ Ｚｈｕ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｐｒｅｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ｎｅｕｒｏ￣
ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｂｙ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ＡＭＰ￣Ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ￣ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ

ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ[Ｊ] . Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌꎬ ２０１５ꎬ
５１(１):２２０￣２２９. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ１２０３５￣０１４￣８７２５￣６.

[５１] Ｑｉ Ｚꎬ Ｄｏｎｇ Ｗꎬ Ｓｈｉ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｃｌ￣２ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｔｒｉｇｇｅｒｓ ａｕｔｏｐｈａｇｙ
ｓｗｉｔｃｈ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｅｓ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｄａｍａｇｅ ｉｎ ｌｉｍｂ ｒｅｍｏｔｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｃｏｎ￣
ｄｉｔｉｏｎｅｄ ｒａｔｓ ａｆｔｅｒ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ[Ｊ] . Ｔｒａｎｓｌ Ｓｔｒｏｋｅ Ｒｅｓꎬ２０１５ꎬ６(３):
１９８￣２０６. ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ１２９７５￣ ０１５￣０３９３￣ｙ.

[５２] Ｇａｏ Ｌꎬ Ｊｉａｎｇ Ｔꎬ Ｇｕｏ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｉｓ￣
ｃｈｅｍｉｃ ｐｏｓｔｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ａｇａｉｎｓｔ ｆｏｃａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ
ｉｓｃｈｅｍｉａ ｉｎ ｒａｔｓ[Ｊ] . ＰＬｏＳ Ｏｎｅꎬ２０１２ꎬ７(９):ｅ４６０９２. ＤＯＩ:１０.１３７１ /
ｊｏｕｒｎａｌ.ｐｏｎｅ.００４６０９２.

[５３] Ｗａｎｇ Ｊꎬ Ｈａｎ Ｄꎬ Ｓｕｎ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｍｏｔｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｐｅｒ￣
ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇ ａｎｄ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｐｏｓｔｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ａｕｔｏｐｈａｇｙ
ｔｏ ａｔｔｅｎｕａｔｅ ｐｌａｓｍａ ＨＭＧＢ１ ａｎｄ ｉｎｄｕｃｅ ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ａｇａｉｎｓｔ ｓｔｒｏｋｅ
ｉｎ ｒａｔ[ Ｊ] . Ｊ Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ２０１６ꎬ５８ ( ４):４２４￣４３１. ＤＯＩ:１０. １００７ /
ｓ１２０３１￣０１６￣０７２４￣９.

[５４] Ｌｉｕ Ｗꎬ Ｓｈａｎｇ Ｇꎬ Ｙａｎｇ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｌｅｃｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ａｇａｉｎｓｔ
ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ ｂｙ ｒｅｄｕｃｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｏｓｏｍｅ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ
ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ｍＴＯＲＣ１￣ＵＬＫ１ ｃｏｍｐｌｅｘ￣Ｂｅｃｌｉｎ１ ｐａｔｈｗａｙ[ Ｊ] .
Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｍｅｄꎬ２０１６ꎬ３７ ( ２): ３０９￣３１８. ＤＯＩ: １０. ３８９２ / ｉｊｍｍ. ２０１５.
２４２５.

(修回日期:２０１９￣０６￣２４)
(本文编辑:汪　 玲)

􀅰外刊撷英􀅰
Ｎｏｗ ａｎｙｏｎｅ ｃａｎ ｋｅｇｅｌ: ｏｎｅ￣ｔｉｍｅ ｏｆｆｉｃｅ ｔｅａｃｈｉｎｇ
ｏｆ ｐｅｌｖｉｃ ｆｌｏｏｒ ｍｕｓｃｌｅ ｅｘｅｒｃｉｓｅｓ

ＯＢＪＥＣＴＩＶＥ Ｉｎ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｐｅｌｖｉｃ ｆｌｏｏｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓꎬ ｗｅ ｓｏｕｇｈｔ ｔｏ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｔｉｍｅ￣ｔｏ￣ｔｅａｃｈ (ＴＴＴ) ｃｏｒｒｅｃｔ ｐｅｌｖｉｃ ｆｌｏｏｒ ｍｕｓｃｌｅ (ＰＦＭ)
ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎꎬ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｉｎａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅ ｍｕｓｃｌｅ ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｓꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＴＴＴ ｗｉｔｈ ＰＦＭ ｓｔｒｅｎｇｔｈ (ＰＦＭＳ).

ＭＥＴＨＯＤＳ Ｆｒｏｍ Ａｕｇｕｓｔ ２０１７ ｔｏ Ａｐｒｉｌ ２０１８ꎬ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｆｒｏｍ ２ ｐｅｌｖｉｃ ｆｌｏｏｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｃｌｉｎｉｃｓ ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅｄ ｉｎ ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ ｅｘａｍｉｎｉｎｇ
ＰＦＭＳ. Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ＰＦＭＳ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｔｏ ｏｂｔａｉｎ ＴＴＴꎬ ｉｎａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅ ａｃｃｅｓｓｏｒｙ ｍｕｓｃｌｅꎬ ａｎｄ Ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｏｘｆｏｒｄ Ｇｒａｄｉｎｇ Ｓｃａｌｅ ｓｃｏｒｅｓ ｆｏｒ ｐｅｌ￣
ｖｉｃ ｆｌｏｏｒ ｍｕｓｃｌｅ ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｓ １ ｔｏ ｐｅｌｖｉｃ ｆｌｏｏｒ ｍｕｓｃｌｅ ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｓ ２.

ＲＥＳＵＬＴＳ Ｏｆ １００ ｗｏｍｅｎꎬ ７７ ｗｅｒｅ ｆｒｏｍ ｌｏｗ￣ｒｅｓｏｕｒｃｅ ｓｅｔｔｉｎｇ ａｎｄ ２３ ｆｒｏｍ ｈｉｇｈ￣ｒｅｓｏｕｒｃｅ ｓｅｔｔｉｎｇ. Ｍｅａｎ ＴＴＴ ｏｖｅｒａｌｌ ｗａｓ ６４.１ ｓｅｃｏｎｄｓ
(±２６.０ꎻ ｒａｎｇｅꎬ ９￣１６０ ｓｅｃｏｎｄｓ)ꎬ ａｎｄ ｍｅａｎ ＴＴＴ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｔｔｉｎｇｓ ｗａｓ ｎｏｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ. Ｍｅａｎ ｏｖｅｒａｌｌ ＴＴＴ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｅｓｓ ｔｈａｎ ９０ ｓｅｃ￣
ｏｎｄｓ. Ｓｅｖｅｎｔｙ￣ｏｎｅ ｗｏｍｅｎ (７１％) ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ａｔ ｌｅａｓｔ １ ｉｎａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅ ａｃｃｅｓｓｏｒｙ ｍｕｓｃｌｅꎬ ａｎｄ ｏｆ ｔｈｏｓｅꎬ ｕｐ ｔｏ ５０％ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｃｏｎｔｒａｃｔｉｎｇ ２
ａｃｃｅｓｓｏｒｙ ｍｕｓｃｌｅ ｇｒｏｕｐｓ ｗｉｔｈ ａｂｄｏｍｉｎａｌ ｍｕｓｃｌｅｓ ｍｏｓｔ ｆｒｅｑｕｅｎｔｌｙ ｃｏｎｔｒａｃｔｅｄ ａｔ ｂａｓｅｌｉｎｅ. Ｔｈｉｒｔｙ￣ｎｉｎｅ ｐｅｒｃｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｈａｄ ａ ＰＦＭ ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎ
ｏｆ ａｔ ｌｅａｓｔ ３ ａｔ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ８２％ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｐｏｎ ｃｏｍｐｌｅｔｉｏｎ ｏｆ ｔｅａｃｈｉｎｇꎬ ｗｉｔｈ ６０％ ｏｆ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ４ ｏｒ ５. Ｔｈｅ ｍｅａｎ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｏｖｅｒａｌｌ ｂｅｔｗｅｅｎ ｂａｓｅｌｉｎｅ ａｎｄ ｐｅｌｖｉｃ ｆｌｏｏｒ ｍｕｓｃｌｅ ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｓ ３ ｗａｓ １.２７ (ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌꎬ １.０８－１.４６ꎻ Ｐ<０.００１)ꎬ ａｎｄ ｔｈｉｓ ｉｎ￣
ｃｒｅａｓｅ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ.

ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮＳ Ｏｎｅ￣ｔｉｍｅ ＰＦＭＳ ｔｅａｃｈｉｎｇ ｃａｎ ｂｅ ｄｏｎｅ ｉｎ ａ ｔｉｍｅ￣ｐｒｏｆｉｃｉｅｎｔ ｆａｓｈｉｏｎ ａｎｄ ｉｓ ｔｒａｎｓｌａｔａｂｌｅ ａｃｒｏｓｓ ｈｉｇｈ￣ｒｅｓｏｕｒｃｅ ａｎｄ ｌｏｗ￣ｒｅ￣
ｓｏｕｒｃｅ ｓｅｔｔｉｎｇｓ. Ｍｏｓｔ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｓｈｏｗ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｉｎ ＰＦＭＳ ｉｍｍｅｄｉａｔｅｌｙ ａｎｄ ｃａｎ ｑｕｉｃｋｌｙ ａｃｑｕｉｒｅ ｔｈｉｓ ｌｅａｒｎｅｄ ｓｋｉｌｌ ｆｏｒ ｐｒｏｐｅｒ ｈｏｍｅ ｐｒａｃｔｉｃｅ.

【摘自:Ｎｇｕｙｅｎ ＭＴꎬ Ａｒｍｓｔｒｏｎｇ ＡＡꎬ Ｗｉｅｓｌａｎｄｅｒ ＣＫꎬ ｅｔ ａｌ.Ｎｏｗ ａｎｙｏｎｅ ｃａｎ ｋｅｇｅｌ: ｏｎｅ￣ｔｉｍｅ ｏｆｆｉｃｅ ｔｅａｃｈｉｎｇ ｏｆ ｐｅｌｖｉｃ ｆｌｏｏｒ ｍｕｓｃｌｅ ｅｘｅｒ￣
ｃｉｓｅｓ. Ｆｅｍａｌｅ Ｐｅｌｖｉｃ Ｍｅｄ Ｒｅｃｏｎｓｔｒ Ｓｕｒｇꎬ２０１９ ３ / ４ꎬ２５(２):１４９￣１５３.ＤＯＩ:１０.１０９７ / ＳＰＶ.０００００００００００００６７１.】

􀅰７０７􀅰中华物理医学与康复杂志 ２０１９ 年 ９ 月第 ４１ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０１９ꎬ Ｖｏｌ. ４１ꎬ Ｎｏ.９


