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　 　 【摘要】 　 目的　 观察规律有氧运动对衰老大鼠肾脏纤维化的影响并探讨其作用机制ꎮ 方法　 采用随机

数字表法将 ３０ 只雄性 ＳＤ 大鼠分为青年对照组(ＹＣ 组)、老年对照组(ＯＣ 组)及老年运动组(ＯＥ 组)ꎬ每组

１０ 只大鼠ꎮ ＹＣ 组及 ＯＣ 组大鼠均置于鼠笼内安静饲养ꎬＯＥ 组大鼠则给予 ８ 周中等强度跑台有氧运动ꎮ 于实

验结束后检测各组大鼠 ２４ ｈ 尿蛋白、血尿素氮(ＢＵＮ)及血清肌酐(ＳＣｒ)含量ꎬ采用 Ｍａｓｓｏｎ 染色检测肾脏纤维

化程度ꎬ采用 Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｂｌｏｔ 技术检测转化生长因子 β１(ＴＧＦ￣β１)、ｐ３８ 丝裂原活化蛋白激酶(ｐ３８ＭＡＰＫ)、磷酸化

ｐ３８ＭＡＰＫ(ｐ￣ｐ３８ＭＡＰＫ)、Ｅ￣粘钙素及 α￣平滑肌肌动蛋白(α￣ＳＭＡ)表达水平ꎮ 结果　 与 ＹＣ 组比较ꎬＯＣ 组大鼠

２４ ｈ 尿蛋白、ＢＵＮ 及 ＳＣｒ 明显升高(Ｐ<０.０５)ꎬ肾脏纤维化程度增加(Ｐ<０.０５)ꎬＴＧＦ￣β１、ｐ￣ｐ３８ＭＡＰＫ 和 α￣ＳＭＡ
蛋白表达上调(Ｐ<０.０５)ꎬＥ￣粘钙素表达下调(Ｐ<０.０５)ꎻ与 ＯＣ 组比较ꎬＯＥ 组大鼠 ２４ ｈ 尿蛋白、ＢＵＮ 及 ＳＣｒ 明
显降低(Ｐ<０.０５)ꎬ肾脏纤维化程度减轻(Ｐ<０.０５)ꎬＴＧＦ￣β１、ｐ￣ｐ３８ＭＡＰＫ 和 α￣ＳＭＡ 蛋白表达下调(Ｐ<０.０５)ꎬ
Ｅ￣粘钙素表达增加(Ｐ< ０. ０５)ꎮ 结论 　 有氧运动能缓解衰老大鼠肾脏纤维化ꎬ其作用机制可能与抑制

ＴＧＦ￣β１ / ｐ３８ＭＡＰＫ 信号通路及上皮￣间质转变有关ꎮ
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　 　 衰老是所有生物生命进程中不可避免的生理现
象ꎬ在该过程中身体各器官功能逐渐减弱ꎻ肾脏作为活

跃的代谢器官及主要的排泄器官ꎬ是机体快速衰老器
官之一ꎬ常伴有间质纤维化ꎬ主要表现为细胞外基质

２８７ 中华物理医学与康复杂志 ２０２０ 年 ９ 月第 ４２ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２０ꎬ Ｖｏｌ. ４２ꎬ Ｎｏ.９



(ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘꎬＥＣＭ)过度沉积[１]ꎮ 相关研究发
现ꎬ上皮￣间质转变 ( ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ￣ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎꎬ
ＥＭＴ)是多种组织发生纤维化的重要原因之一[２]ꎻ肾
脏 ＥＭＴ 主要发生于肾小管上皮细胞ꎬ并诱导上皮表面
标志物改变ꎬ包括 Ｅ￣粘钙素和 α￣平滑肌肌动蛋白
(α￣ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅ ａｃｔｉｎꎬα￣ＳＭＡ)等[３]ꎮ 有学者发现ꎬ
转化生长因子 β１( ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ β１ꎬＴＧＦ￣
β１)是 ＥＣＭ 合成的关键调控因子ꎬ此外 ＴＧＦ￣β１ 在调
控肾小管 ＥＭＴ 中同样具有重要作用ꎬ最终引发肾脏纤
维化[３]ꎮ ＴＧＦ￣β１ 下游信号经由 Ｓｍａｄｓ 家族介导ꎬ此为

ＴＧＦ￣β１ 经典途径[４]ꎻ近年来相关研究证实[５]ꎬ肾脏纤
维化过程中同样存在 ＴＧＦ￣β１ 非 Ｓｍａｄｓ 依赖途径ꎬ即
ＴＧＦ￣β１ 与相应受体结合后激活 ｐ３８ 丝裂原活化蛋白
激酶(ｐ３８ ｍｉｔｏｇｅｎ￣ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅꎬｐ３８ＭＡＰＫ)ꎬ
继而通过炎症反应以及自噬途径介导肾脏纤维化ꎻ通
过调控 ＴＧＦ￣β１ / ｐ３８ＭＡＰＫ 信号通路活性能减轻肾脏
ＥＣＭ 沉积ꎬ因此是防治肾脏纤维化的重要生物学靶
点ꎮ

大量文献表明ꎬ有氧运动是一种重要的非药物康
复手段ꎬ能延缓机体骨骼肌及脑组织衰老[６￣７]ꎬ改善心
肺功能[８]ꎮ 相关临床研究证实[９]ꎬ有氧运动对慢性肾
病患者具有多维度健康效益ꎬ包括降低心血管危险因
素、改善身体机能、提高运动能力及生活质量等ꎬ但关
于有氧运动是否能延缓自然衰老引起的肾脏纤维化目
前鲜见报道ꎮ 基于此ꎬ本研究拟观察规律有氧运动对
衰老 大 鼠 肾 脏 纤 维 化 的 影 响ꎬ 并 探 讨 ＴＧＦ￣β１ /
ｐ３８ＭＡＰＫ 信号通路及 ＥＭＴ 在其间的作用机制ꎬ为开
发防治肾脏纤维化的运动康复处方提供实验依据ꎮ

材料与方法

一、动物与分组
采用随机数字表法将 ３０ 只雄性 Ｓｐｒａｇｕｅ￣Ｄａｗｌｅｙ

(ＳＤ)大鼠分为青年对照组( ｙｏｕｎｇ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐꎬ简称
ＹＣ 组ꎬ６ 月龄)、老年对照组( ｏｌｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐꎬ简称
ＯＣ 组ꎬ２２ 月龄)及老年运动组( ｏｌｄ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｇｒｏｕｐꎬ简
称 ＯＥ 组ꎬ２２ 月龄)ꎬ各组均有 １０ 只大鼠ꎬ其中 ＹＣ 组
及 ＯＣ 组大鼠均置于鼠笼内安静饲养ꎬＯＥ 组大鼠则进
行 ８ 周中等强度跑台有氧运动ꎮ

二、有氧运动方案
大鼠先进行 ３ ｄ 跑台适应性训练ꎬ设置跑台速度

为 ５~１０ ｍ / ｍｉｎꎬ坡度 ０°ꎬ每天持续训练 １５~２０ ｍｉｎꎻ随
后开始正式训练ꎬ设置跑台速度为 １５ ｍ / ｍｉｎꎬ坡度 ５°
(运动强度相当于 ６５％最大摄氧量水平[１０] )ꎬ每天持
续训练 ６０ ｍｉｎꎬ每周训练 ５ ｄꎬ共训练 ８ 周ꎮ

三、标本取材
末次训练后 ４８ ｈ 期间所有大鼠夜间禁食ꎬ于代谢

笼内留取 ２４ ｈ 尿液ꎮ 大鼠经称量体重后用 ２０％乌拉
坦腹腔麻醉并固定ꎬ开胸后左心室采血 ３ ｍｌꎬ肝素抗
凝ꎬ经 ４ ℃、３ ０００ ｒｐｍ 离心取血清ꎻ游离左侧肾脏组织
并将其分为 ２ 份ꎬ一份用于组织病理学观察ꎬ另一份用
于目标蛋白定量检测ꎮ

四、肾功能检测
采用 ＡＸ￣４２８０ 型尿样分析仪(日本产)以双缩脲

法检测各组大鼠尿液样本 ２４ ｈ 尿蛋白含量ꎬ采用
Ｂａｃｈｍａｎ ＡＵ６８０ 型生化分析仪(美国产)检测血液样
本中尿素氮(ｂｌｏｏｄ ｕｒｅａ ｎｉｔｒｏｇｅｎꎬＢＵＮ)及肌酐( ｓｅｒｕｍ
ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅꎬＳＣｒ)含量ꎮ 上述检测过程均严格按照试剂
盒(武汉博士德生物工程有限公司)说明书进行操作ꎬ
每个样本重复检测 ３ 次取平均值ꎮ

五、组织病理学观察
将各组大鼠肾组织用中性甲醛溶液固定 ２４ ｈꎬ脱

水后石蜡包埋ꎬ制作 ４ μｍ 厚切片ꎮ 利用梯度乙醇对
组织切片进行脱水ꎬ苏木精酸染色 ５ ｍｉｎꎬＭａｓｓｏｎ 酸溶
液孵育 ３ ｍｉｎꎬ随后在蒸馏水中漂洗 １ ｍｉｎꎬ丽春红染色
５ ｍｉｎꎬ再置于磷钼酸溶液中分化 ２ ｍｉｎꎬ经蒸馏水漂洗
１ ｍｉｎ 后立即用苯胺蓝溶液染色 ５ ｍｉｎꎬ中性树胶固定
封片(所有步骤均在室温下操作)ꎮ 于 ＩＸ７１ 型倒置显
微镜(奥林巴斯ꎬ日本)下选取 １０ 个视野ꎬ观察各组大
鼠肾脏病理组织学特征ꎬ采用 Ｉｍａｇｅ Ｐｒｏ Ｐｌｕｓ ６.０ 版图
像分析软件(美国)测量切片中结缔组织面积与所测
视野面积的比值(即纤维化指数)ꎮ

六、目标蛋白定量检测
采用 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测各组大鼠肾脏组织中

ＴＧＦ￣β１、ｐ３８ＭＡＰＫ、磷酸化 ｐ３８ＭＡＰＫ(ｐ￣ｐ３８ＭＡＰＫ)、
Ｅ￣粘钙素及 α￣ＳＭＡ 蛋白表达量ꎬ具体操作如下:取适
量肾脏组织匀浆后提取总蛋白ꎬ用考马斯亮蓝法测定
总蛋白浓度ꎮ 取 １００ μｇ 蛋白样品在垂直电泳仪上经
十二烷基硫酸钠￣聚丙烯酰胺( ｓｏｄｉｕｍ ｄｏｄｅｃｙｌ ｓｕｌｆａｔｅ
ｐｏｌｙａｃｒｙｌａｍｉｄｅ ｇｅｌ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓꎬ ＳＤＳ￣ＰＡＧＥ) 凝胶分
离ꎬ随后转移至聚偏二氟乙烯(ｐｏｌｙｖｉｎｙｌｉｄｅｎｅ ｆｌｕｏｒｉｄｅꎬ
ＰＶＤＦ)膜上ꎮ 兔抗鼠一抗 ４ ℃ 静置孵育过夜ꎬ二抗
３７ ℃孵育 １.５ ｈꎬ经充分洗涤后ꎬ配置电化学发光液
(ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍｉｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅꎬＥＣＬ)进行发光成像ꎬ扫描
各条带灰度值ꎮ 将各组蛋白与 β￣ａｃｔｉｎ 的灰度比值作
为目标蛋白相对表达量ꎬ将各组目标蛋白相对表达量
与 ＹＣ 组的比值作为相对表达率ꎮ

七、统计学分析
本研究所得计量资料以(ｘ－±ｓ)表示ꎬ采用 ＳＰＳＳ ２０.０

版统计学软件包进行数据分析ꎬ各参数组间比较采用
单因素方差分析ꎬ多重比较采用最小显著差异法
(ｌｅａｓｔ￣ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅꎬＬＳＤ)ꎬＰ<０.０５ 表示差异具
有统计学意义ꎮ
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图 １　 各组大鼠肾脏组织病理学观察(肾脏 Ｍａｓｓｏｎ 染色ꎬ×４００)

结　 　 果

一、各组大鼠肾功能变化分析
与 ＹＣ 组比较ꎬＯＣ 组大鼠 ２４ ｈ 尿蛋白、ＢＵＮ 及

ＳＣｒ 均明显升高(Ｐ<０.０５)ꎻ与 ＯＣ 组比较ꎬＯＥ 组大鼠
２４ ｈ 尿蛋白、ＢＵＮ 及 ＳＣｒ 均显著下降(Ｐ<０.０５)ꎬ具体
数据见表 １ꎮ

表 １　 各组大鼠肾功能变化分析

组别 只数 ２４ ｈ 尿蛋白
(ｍｇ / ２４ ｈ)

ＢＵＮ
(ｍｍｏｌ / Ｌ)

ＳＣｒ
(μｍｏｌ / Ｌ)

ＹＣ 组 １０ ９２.３±７.５ ６.１±１.２ ３０.１±４.７
ＯＣ 组 １０ １２９.６±１１.２ａ １３.９±２.３ａ ６５.５±８.９ａ

ＯＥ 组 １０ ９８.０±８.９ｂ ８.７±１.６ｂ ４１.４±５.８ｂ

　 　 注:与 ＹＣ 组比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与 ＯＣ 组比较ꎬｂＰ<０.０５

二、各组大鼠肾脏病理学观察及纤维化指数比较
各组大鼠肾脏 Ｍａｓｓｏｎ 染色情况详见图 １ꎬ其中蓝

色区域代表胶原纤维ꎻ通过镜下观察发现ꎬＹＣ 组大鼠
肾小球及肾小管形态、结构正常ꎬ几乎无胶原纤维ꎻＯＣ
组肾小球萎缩ꎬ细胞溶解程度增加ꎬ肾小管上皮细胞连
接间隙缩小ꎬ肾小管壁增厚ꎬ胶原纤维大量沉积ꎻＯＥ 组
肾小球萎缩、肾小管壁增厚以及间质纤维化程度均较
ＯＣ 组明显减轻ꎮ 各组大鼠肾脏纤维化指数见图 ２ 所
示ꎬ与 ＹＣ 组比较ꎬＯＣ 组大鼠肾脏纤维化指数明显增
加(Ｐ<０.０５)ꎻ与 ＯＣ 组比较ꎬＯＥ 组大鼠肾脏纤维化指
数明显降低(Ｐ<０.０５)ꎮ

三、各组大鼠目标蛋白表达量比较
与 ＹＣ 组比较ꎬＯＣ 组大鼠 ＴＧＦ￣β１、ｐ￣ｐ３８ＭＡＰＫ 及

α￣ＳＭＡ 蛋白表达明显上调(Ｐ<０.０５)ꎬＥ￣粘钙素表达明

显下调(Ｐ<０.０５)ꎻ与 ＯＣ 组比较ꎬＯＥ 组大鼠 ＴＧＦ￣β１、
ｐ￣ｐ３８ＭＡＰＫ 及 α￣ＳＭＡ 蛋白表达均明显下降 ( Ｐ <
０.０５)ꎬＥ￣粘钙素表达明显增加(Ｐ< ０.０５)ꎻ各组大鼠
ｐ３８ＭＡＰＫ 蛋白表达量组间差异均无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎬ具体数据见表 ２ꎮ

注:与 ＹＣ 组比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与 ＯＣ 组比较ꎬｂＰ<０.０５
图 ２　 各组大鼠肾脏纤维化指数比较

讨　 　 论

本研究结果发现ꎬ自然衰老大鼠肾脏组织中存在
轻微病理结构改变及胶原沉积ꎬ上皮细胞表面标志物
Ｅ￣粘钙素表达下调ꎬ成肌纤维细胞表面标志物 α￣ＳＭＡ
表达上调ꎬＴＧＦ￣β１ / ｐ３８ＭＡＰＫ 信号通路持续激活ꎻ而规
律有氧运动可抑制老年大鼠 ＴＧＦ￣β１ / ｐ３８ＭＡＰＫ 信号
通路ꎬ上调 Ｅ￣粘钙素并下调 α￣ＳＭＡ 表达量ꎬ从而改善
胶原沉积所致的肾脏纤维化ꎮ

表 ２　 各组大鼠目标蛋白表达量比较

组别 只数 ＴＧＦ￣β１ ｐ３８ＭＡＰＫ ｐ￣ｐ３８ＭＡＰＫ Ｅ￣粘钙素 α￣ＳＭＡ

ＹＣ 组 １０ １.００±０.２１ １.００±０.１７ １.０１±０.１５ １.００±０.１９ ０.９９±０.２０
ＯＣ 组 １０ ３.１５±０.８７ａ １.０６±０.２０ ２.７０±０.６９ａ ０.６８±０.１０ａ ３.３５±１.１７ａ

ＯＥ 组 １０ １.８９±０.７０ｂ ０.９７±０.２３ １.３７±０.５１ｂ ０.８９±０.１８ｂ １.９０±０.８６ｂ

　 　 注:与 ＹＣ 组比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与 ＯＣ 组比较ꎬｂＰ<０.０５
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　 　 随着当前人口逐渐老龄化ꎬ由衰老及老年病引起
的健康问题日益突出ꎮ 相关流行病学调查结果表
明[１１]ꎬ因肾脏功能衰退诱发的相关疾病严重威胁中老
年人群生命健康安全ꎮ 大量研究证实[１]ꎬ衰老肾脏组
织表现出明显的纤维化特征ꎻＳａｎｇａｒａｌｉｎｇｈａｍ 等[１２] 对
不同鼠龄大鼠肾组织进行天狼星红染色后证实ꎬ随着
鼠龄增长ꎬ其皮质区及髓质区胶原纤维沉积明显增多ꎻ
Ｎｉｎｇ 等[１３]通过 Ｍａｓｓｏｎ 染色及 ＰＡＳ 染色发现ꎬ与青年
组大鼠比较ꎬ老年组大鼠肾小球基底膜增厚ꎬ同时伴有
间质纤维化ꎮ 本研究通过 Ｍａｓｓｏｎ 染色也发现类似结
果ꎬ如 ＯＣ 组大鼠出现肾小球萎缩、细胞溶解增加、胶
原纤维明显沉积等现象ꎬ提示衰老大鼠发生肾脏纤维
化ꎬ与前人研究结果基本一致ꎮ

有氧运动是延缓衰老的有效手段之一ꎬ能抑制机
体骨骼肌及脑组织功能退化[６￣７]ꎮ 目前已有大量动物
实验证实ꎬ有氧运动对由多种疾病引起的肾脏纤维化
具有改善作用[１４￣１５]ꎻ如 Ｐｅｎｇ 等[１５]发现ꎬ慢性肾病大鼠
经游泳运动后其基质金属蛋白酶￣２ 表达下调ꎬＥＣＭ 沉
积减少ꎬ对肾脏纤维化具有改善作用ꎮ 本研究对老年
大鼠进行 ６ 周中等强度跑台有氧运动ꎬ结果显示 ＯＥ
组大鼠肾脏细胞溶解水平降低ꎬ胶原纤维沉积明显不
及 ＯＣ 组ꎬ提示有氧运动能延缓老年大鼠肾脏纤维化ꎬ
与 Ｓｏｕｚａ 等[１４]对慢性肾病大鼠进行抗阻训练的研究
结果基本一致ꎮ

ＴＧＦ￣β１ 是一种多能细胞因子ꎬ也是最重要的促纤
维化因子ꎬ可通过 Ｓｍａｄ 依赖性途径(经典途径)促进
多种调节胶原代谢基因(如结缔组织生长因子、基质
金属蛋白酶以及组织金属蛋白酶抑制物等)表达以诱
导组织纤维化[４]ꎮ 近年来研究证实ꎬＴＧＦ￣β１ 还可由
ｐ３８ＭＡＰＫ 信号通路(非 Ｓｍａｄ 依赖性途径)介导组织
炎症并降低 ＥＣＭ 自噬活性ꎬ而炎症反应及自噬活性下
调是肾 脏 纤 维 化 的 重 要 病 理 生 理 机 制[５]ꎻ 此 外
ｐ３８ＭＡＰＫ 还能激活促炎因子如核因子￣κＢ、白细胞介
素 ６、肿瘤坏死因子 α 等表达ꎬ后者又进一步上调
ＴＧＦ￣β１ 活性ꎬ从而形成恶性循环并加重肾脏损害[１６]ꎮ
在多个肾脏纤维化动物模型 中 均 发 现 ＴＧＦ￣β１ /
ｐ３８ＭＡＰＫ 信号通路持续激活[１７￣１８]ꎬ本研究(通过观察
衰老肾脏纤维化大鼠模型)亦获得类似结果ꎮ 另外本
研究还发现ꎬ与 ＯＣ 组比较ꎬＯＥ 组大鼠 ＴＧＦ￣β１ 及 ｐ￣
ｐ３８ＭＡＰＫ 表达均明显下调ꎬ提示有氧运动能显著抑制
ＴＧＦ￣β１ / ｐ３８ＭＡＰＫ 信号通路活性ꎬ进而减轻肾脏炎症
反应并提高 ＥＣＭ 自噬活性ꎬ这可能是规律有氧运动对
衰老大鼠肾脏纤维化发挥保护效应的重要分子生物学
机制ꎮ 有研究指出[１ꎬ１９]ꎬ衰老过程中伴随的自由基增
多是 ＴＧＦ￣β１ 表达上调的触发因素ꎬ而有氧运动则通
过提高抗氧化能力促进机体氧化还原恢复平衡状态ꎬ

进而下调 ＴＧＦ￣β１ 水平ꎮ
有研究发现[２０]ꎬ上皮￣间质转变 ( ＥＭＴ) 是介导

ＥＣＭ 成分过度沉积及肾纤维化的中心环节ꎬ因肾脏纤
维化进程中有超过 １ / ３ 的间质成肌纤维细胞来源于局
部肾小管上皮发生的 ＥＭＴꎮ 该过程中上皮细胞在丢
失细胞间紧密连接及失去极性的同时ꎬ上皮细胞基因
表达亦重新编程(ｒｅｐｒｏｇｒａｍｍｉｎｇ)ꎬ包括上皮细胞表面
标志物 Ｅ￣粘钙素下调以及成肌纤维细胞表面标志物
α￣ＳＭＡ 上调ꎬ即上皮细胞向具有更强 ＥＣＭ 分泌能力
的成肌纤维细胞转化[２０]ꎮ 在自然衰老诱导的肾脏纤
维化[２１]和输尿管闭塞性肾脏纤维化[２２] 大鼠模型中均
获得类似结果ꎮ 本研究结果显示ꎬ与 ＯＣ 组比较ꎬＯＥ
组大鼠 Ｅ￣粘钙素表达上调ꎬ而 α￣ＳＭＡ 表达显著下降ꎬ
提示有氧运动可抑制老年大鼠肾脏 ＥＭＴꎬ进而减少胶
原纤维沉积并改善肾脏纤维化ꎬ与对慢性肾病大鼠进
行中等强度游泳训练的研究结果基本一致[１５]ꎮ 有研
究证实[３]ꎬＥＭＴ 同样受 ＴＧＦ￣β１ 调控ꎬ结合本研究结果
推测有氧运动抑制 ＥＭＴ 的机制与下调 ＴＧＦ￣β１ 含量
有关ꎮ

综上所述ꎬ本研究结果表明ꎬ规律有氧运动可延缓
衰老大鼠肾脏纤维化ꎬ其作用机制可能与抑制 ＴＧＦ￣
β１ / ｐ３８ＭＡＰＫ 信号通路以及 ＥＭＴ 有关ꎻ 当前关于
ＴＧＦ￣β１ 的直接作用尚未明确ꎬ后续研究将使用 ＴＧＦ￣
β１ 抑制剂以观察 ＴＧＦ￣β１ 信号途径在有氧运动改善肾
脏纤维化过程中的直接作用ꎮ
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[７] Ｇｏｍｅｓ ＭＪꎬＭａｒｔｉｎｅｚ ＰＦꎬＰａｇａｎ ＬＵꎬｅｔ ａｌ.Ｓｋｅｌｅｔａｌ ｍｕｓｃｌｅ ａｇｉｎｇ:ｉｎｆｌｕ￣
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ｓｔｒｉｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｃａｌｏｒｉｃ ｒｅｓｔｒｉｃｔｉｏｎ ｍｉｍｅｔｉｃｓ ｖｉａ ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＡＭＰＫ /
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ｎａｌ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ￣ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｖｉａ
ＴＧＦ￣β１ ￣Ｓｍａｄ￣ＩＬＫ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｕｎｉｌａｔｅｒａｌ ｕｒｅｔｅｒａｌ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ｒａｔｓ[ Ｊ] .
Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｍｅｄꎬ２０１８ꎬ４１( ５):３０１５￣３０２３. ＤＯＩ:１０. ３８９２ / ｉｊｍｍ.２０１８.
３４８５.

(修回日期:２０２０￣０８￣２０)
(本文编辑:易　 浩)

外刊撷英

Ｒｏｌｅ ｏｆ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ａｄｕｌｔ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｗｉｔｈ ＣＯＶＩＤ￣１９:
ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ＳａｎＲａｆｆａｅｌｅ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｍｉｌａｎ

ＡＢＳＴＲＡＣＴ Ｔｈｅ ｒａｐｉｄ ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈ ｅｍｅｒｇｅｎｃｙ ｌｉｎｋｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｓｐｒｅａｄ ｏｆ ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ２ ｒｅ￣
ｑｕｉｒｅｓ ｓｐｅｃｉｆｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｖｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ｄｉｓｅａｓｅ ２０１９ (ＣＯＶＩＤ￣１９). Ｔｈｅ ｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ ｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＣＯＶＩＤ￣１９ ｉｓ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄ ｂｙ ２ ｐｈａｓｅｓ: ａｎ ａｃｕｔｅ ｐｈａｓｅ ｉｎ ｗｈｉｃｈ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｐｒｅｖａｉｌ ａｎｄ ａ ｐｏｓｔａｃｕｔｅ ｐｈａｓｅ ｉｎ ｗｈｉｃｈ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｃａｎ ｓｈｏｗ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｐｒｏｌｏｎｇｅｄ ｉｍｍｏｂｉｌｉｚａｔｉｏｎꎬ ｔｏ ｐｒｅｖｉｏｕｓ ａｎｄ ｃｕｒｒｅｎｔ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｓꎬ ａｎｄ ｔｏ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ａｎｄ ｅｍｏ￣
ｔｉｏｎａｌ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ. Ｔｈｕｓꎬ ｔｈｅｒｅ ｉｓ ｔｈｅ ｎｅｅｄ ｆｏｒ ｓｐｅｃｉａｌｉｚｅｄ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｖｅ ｃａｒｅ ｆｏｒ ｔｈｅｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ. Ｔｈｉｓ ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ ｒｅｐｏｒｔｓ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ
Ｓａｎ Ｒａｆｆａｅｌｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｍｉｌａｎ ａｎｄ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄｓ ｔｈｅ ｓｅｔｕｐ ｏｆ ｓｐｅｃｉａｌｉｚｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐａｔｈｗａｙｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＣＯＶＩＤ￣１９. Ｉｎ
ｔｈｉｓ ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｆｅｂｒｕａｒｙ １ ａｎｄ Ｍａｒｃｈ ２ꎬ ２０２０ꎬ ａｂｏｕｔ ５０ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ａｄｍｉｔｔｅｄ ｅｖｅｒｙ ｄａｙ ｗｉｔｈ ＣＯＶＩＤ￣１９ ｓｙｍｐｔｏｍｓ. Ｉｎ ｔｈｏｓｅ ｄａｙｓꎬ
ａｂｏｕｔ ４００ ａｃｕｔｅ ｃａｒｅ ｂｅｄｓ ｗｅｒｅ ｃｒｅａｔｅｄ (ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ ｃａｒｅ / ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ ｄｉｓｅａｓｅｓ). Ｉｎ ｔｈｅ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ３０ ｄａｙｓꎬ ｆｒｏｍ Ｍａｒｃｈ ２ ｔｏ ｍｉｄ￣Ａｐｒｉｌꎬ ｄｅｓｐｉｔｅ
ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ６０ ｄａｉｌｙ ａｒｒｉｖａｌｓ ｔｏ ｔｈｅ ｅｍｅｒｇｅｎｃｙ ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔ ｆｌｏｗ ｂｅｔｗｅｅｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｗａｒｄｓ ｗａｓ ｍｏｄｉｆｉｅｄꎬ ａｎｄ ｓｅｖ￣
ｅｒａｌ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｕｎｉｔｓ ｗｅｒｅ ｃｒｅａｔｅｄ ｂａｓｅｄ ｏｎ ａ ｍｏｒｅ ａｃｃｕｒａｔｅ ｉｎｔｅｇｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ′ ｎｅｅｄｓ. Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｉｓ ｎｅｗ ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎꎬ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ａｄ￣
ｍｉｔｔｅｄ ｆｉｒｓｔ ｔｏ ａｃｕｔｅ ｃａｒｅ ＣＯＶＩＤ￣１９ ｕｎｉｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｔｏ ＣＯＶＩＤ￣１９ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｕｎｉｔｓꎬ ｐｏｓｔ￣ＣＯＶＩＤ￣１９ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｕｎｉｔｓꎬ ａｎｄ / ｏｒ ｑｕａｒａｎｔｉｎｅ /
ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｕｎｉｔｓ. Ａｆｔｅｒ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｄｉｓｃｈａｒｇｅꎬ ｔｅｌｅｍｅｄｉｃｉｎｅ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｗｉｔｈ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｔ ｈｏｍｅ. Ｓｕｃｈ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐａｔｈｗａｙｓ ｓｈｏｕｌｄ ｅａｃｈ ｉｎ￣
ｖｏｌｖｅ ｄｅｄｉｃａｔｅｄ ｍｕｌｔｉｄｉｓｃｉｐｌｉｎａｒｙ ｔｅａｍｓ ｃｏｍｐｏｓｅｄ ｏｆ ｐｕｌｍｏｎｏｌｏｇｉｓｔｓꎬ ｐｈｙｓｉａｔｒｉｓｔｓꎬ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｓｔｓꎬ ｃａｒｄｉｏｌｏｇｉｓｔｓꎬ ｐｈｙｓｉｏｔｈｅｒａｐｉｓｔｓꎬ ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｏｌ￣
ｏｇｉｓｔｓꎬ ｏｃｃｕｐａｔｉｏｎａｌ ｔｈｅｒａｐｉｓｔｓꎬ ｓｐｅｅｃｈ ｔｈｅｒａｐｉｓｔｓꎬ ａｎｄ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎｉｓｔｓ.

【摘自:Ｓａｎｄｒｏ ＩꎬＰａｏｌａ ＣꎬＡｎｄｒｅａ Ｔꎬｅｔ ａｌ.Ｒｏｌｅ ｏｆ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ａｄｕｌｔ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ｗｉｔｈ ＣＯＶＩＤ￣１９: ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ
ＳａｎＲａｆｆａｅｌｅ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｍｉｌａｎ.Ａｒｃｈ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ２０２０ꎬＪｕｎ ４ꎻＳ０００３￣９９９３(２０)３０３６５￣８. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ａｐｍｒ.２０２０.０５.０１５. 】
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