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脊髓损伤渊spinal cord injury袁SCI冤是常见的中枢神

经系统疾病之一袁在直接或间接损伤的作用下袁脊髓功能

障碍导致了损伤部位以下的感觉尧 运动及其他功能丧失遥
美国国家 SCI 统计中心统计袁 美国约有 28.8 万人患有

SCI袁每年新增 SCI 病例 17000 例袁其对患者身心及社会经

济造成了巨大损害[1]遥 根据其病理生理机制袁SCI 可分为两

个阶段院原发性和继发性损伤[2]遥原发性损伤包括直接的机

械损伤及其造成的轴突尧细胞膜及血管损伤遥 继发性损伤

是一个复杂过程袁 包括了一系列生物化学和细胞事件袁如
神经细元和少突胶质细胞死亡尧轴突损伤尧兴奋性氨基酸

释放尧自由基形成尧小胶质细胞和星形胶质细胞激活尧巨噬

细胞和周围免疫细胞浸润尧胶质瘢痕形成等[3]遥这些延迟的

损伤过程可持续发生袁扩大病变面积袁产生的损伤远大于

原发性损伤遥由于继发性损伤是一个相对漫长且可逆的过

程袁 故针对继发性损伤的治疗一直是 SCI 治疗研究的重

点遥神经元和少突胶质细胞死亡是脊髓继发性损伤的重要

组成部分袁也是神经功能障碍的主要原因遥 细胞死亡的三

种主要形态学类型包括凋亡尧 坏死和自噬性细胞死亡袁凋
亡及坏死在 SCI 中的作用已被广泛讨论袁而自噬在 SCI 中
的研究近年来逐渐成为热点遥 研究表明袁过度自噬可能介

导自噬性细胞死亡袁此外袁自噬还是一种重要的细胞防御

和保护途径袁其在 SCI 中的作用尚不明确袁笔者就自噬与

SCI 的关系综述如下遥

1 自噬及相关概念

1.1 自噬

自噬是一种依赖溶酶体的细胞分解代谢途径[4]袁最初

被描述为细胞在营养缺乏条件下的反应袁但现在它被发现

与细胞代谢尧生长控制尧细胞存活和细胞死亡之间的平衡尧
免疫监控尧退化和老化等有关袁在维持细胞稳态中起重要

作用[5]遥 到目前为止袁已有三种不同类型的自噬被描述袁包
括巨自噬尧微自噬和分子伴侣介导的自噬[6]遥巨自噬是自噬

的特征表现形式袁因此袁一般情况下我们所说的自噬指的

是巨自噬遥虽然生理水平的自噬持续进行袁但在环境应激尧
营养缺乏或急性细胞损伤等不利条件下袁它会被进一步激

活遥 自噬可以分为几个阶段:自噬起始尧自噬体扩张和成

熟尧自噬体降解和回收[7]遥 吞噬泡的形成标志着自噬起始袁
随后袁受损的细胞器和一些有毒的细胞质成分被吞噬泡获

取袁吞噬泡不断延长至完全隔离袁形成一个典型的双膜囊

结构袁也就是自噬体袁自噬体在细胞内运输并与溶酶体融

合形成自噬溶酶体袁自噬体内膜和自噬体中细胞质来源物

质被溶酶体水解酶降解[4]袁这个过程称为自噬通量袁反映了

自噬介导的物质获取到降解的动态过程遥
1.2 自噬通量及自噬标志物

自噬通量的完成需要自噬相关渊ATG冤蛋白家族各成

员的协调合作[8]遥 自噬激活后袁Unc-51 样自噬激活激酶 1
渊unc-51 like autophagy activating kinase 1袁ULK1冤 磷酸

化并与 ATG13尧ATG101 和 FIP200 形成复合物袁介导吞噬

泡的形成遥 随后袁ULK1 复合物诱导了 beclin 1尧ATG14尧
VPS15 与 VPS34 结合袁形成 PI3K III 复合物袁继而介导自

噬体的形成 [9]遥 自噬体的扩张依赖于 ATG12-ATG5-
ATG16L 系统和磷脂酰乙醇胺渊phosphatidylethanolamine,
PE冤 -微管相关蛋白 1 轻链 3 渊microtubule -associated
protein 1 light chain 3茁袁MAP1LC3B袁简称 LC3冤系统 [10]袁
前者位于自噬体外膜上袁通过 PE 促进 LC3 的脂化遥 首先袁
ATG4 裂解 LC3 前体袁 形成 LC3玉遥 随后袁LC3玉被 ATG7
和 ATG3 处理袁与 PE 偶联形成 LC3域遥 LC3域在自噬体膜

上积累遥 此外袁聚集的蛋白和受损的细胞器可形成一种泛

素化结构袁被自噬适配器 sequestosome 1渊SQSTM1,也被称

为 p62冤获取袁p62 可与 LC3域结合袁介导底物与自噬体的

结合袁随后 p62 与运载物通过自噬途径降解[11]遥 因此袁自噬

标志物 LC3域尧beclin 1 及 p62 可用来评估自噬通量水平袁
LC3域尧beclin 1 水平升高及 p62 水平降低反映了高自噬

通量水平袁反之表示低自噬通量水平[12]遥
1.3 自噬的信号通路

1.3.1 雷帕霉素靶蛋白渊mTOR冤通路 mTOR 是一种丝氨

酸/苏氨酸蛋白激酶袁mTOR 通路是自噬的主要调节通路遥
能量尧压力尧生长因子等信号均可以调节其活性遥 mTOR 参

与 mTOR 复合物 1渊mTOR complex 1袁mTORC1冤和 mTOR
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复合物 2渊mTOR complex 2袁mTORC2冤的形成袁前者参与

调节细胞的生长尧增殖尧能量稳态及自噬等生理活动袁后者

主要参与形成细胞骨架及促进细胞生存[13]遥 在营养充足的

情况下袁mTORC1 可与 ULK1 上的第 757 位丝氨酸结合袁
抑制 ULK1 复合物的形成袁达到抑制自噬的效果遥 反之袁在
能量不足或雷帕霉素作用时袁其活性降低袁自噬激活[14]遥
1.3.2 磷脂酰肌醇 3 激酶渊PI3K冤通路 PI3K 通路是调控

mTORC1 的主要级联信号通路袁其可分成三类袁不同类型

的 PI3K 有不同的自噬调控作用遥 如前文所说袁PI3K 芋复

合物在自噬起始过程中发挥重要作用袁 当芋型 PI3K 被激

活后 PI3K 芋复合物增多袁自噬激活遥 然而袁玉型 PI3K 被

激活后可产生第二信使 PI-3,4,5-三磷酸 渊PIP3冤袁PIP3 可

磷酸化 AKT 蛋白使其活化袁进而激活 mTORC1[15]袁抑制自

噬遥
1.3.3 腺苷酸活化蛋白激酶渊AMPK冤通路 AMPK 是一种

丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶袁 由三个亚基组成院琢 催化亚基及

茁 和 酌 调节亚基 [16]遥 研究表明袁AMPK 的活性受细胞内

AMP影响袁AMP 可与 酌 亚基结合袁 促进 琢 亚基磷酸化袁进
而激活 AMPK袁故 AMPK 活性受细胞内能量水平调控遥 正

常细胞中 AMP 含量少袁AMPK 处于无活性状态袁能量缺乏

时袁 腺苷酸激酶激活袁ADP 向 ATP 转换袁 同时产生大量

AMP袁激活 AMPK袁抑制 mTORC1 活性袁诱导自噬遥同时袁活
化的 AMPK 可直接诱导 ULK1 磷酸化从而激活自噬[17]遥
1.3.4 其他自噬的分子调控机制 除了上述叙述的信号

通路袁还有 beclin1 信号通路[18]尧HIF-1 信号通路[19]尧NF-资B
信号通路[20]和 p53 信号通路[21]等袁各信号通路间亦存在复

杂交联袁各通路间的隐藏联系仍需不断研究遥

2 不同 SCI模型中自噬相关分子的表达

在不同 SCI 模型中袁自噬表达情况不尽相同遥
2.1 脊髓切割损伤模型

Kanno 等 [22]通过建立小鼠脊髓半切模型对 SCI 后自

噬的表达情况进行研究遥 通过手术切除小鼠椎板袁充分暴

露脊髓袁 用手术刀于右侧切开暴露的脊髓形成半切损伤袁
后使用免疫组织化学和 Western blot 检测 LC3 表达遥 免疫

组化结果显示损伤脊髓中 LC3 阳性细胞数从 4h 开始增

加袁在第 3 天达到高峰袁至少持续 21d遥 Western blot 检测

结果显示损伤脊髓中 LC3域蛋白表达水平明显升高遥在 Li
等[23]建立的大鼠脊髓全切模型中袁损伤脊髓中 beclin 1 蛋

白明显增加袁于第 3 天达到高峰且至少持续 21d遥 同时袁透
射电镜结果显示损伤后自噬体积累遥此外袁在半切模型中袁
p62 水平在 SCI 后 4h 下降袁于第 3 天达到最低点袁并持续

至少 21d[24尧25]袁说明脊髓切割损伤后自噬通量增强遥
2.2 脊髓挫伤模型

挫伤是造成 SCI 的重要原因之一袁在实验研究中袁研
究者们充分暴露脊髓袁 从特定高度扔下一根特定重量的

棒袁模拟施加在脊髓上造成挫伤的瞬时力袁而挫伤的严重

程度取决于棒材的重量和掉落高度遥 目前被广泛接受的

是袁在大鼠模型中袁从 25mm 的高度落下 10g 的重量会导

致严重程度的 SCI[26]遥Hao 等[27]研究表明袁严重脊髓挫伤后袁
病变部位 beclin 1 和 LC3域的表达水平在 1h 开始变化袁
2h 达到峰值袁24h 逐渐下降到接近正常水平遥同时袁在同一

挫伤模型中袁p62 水平在损伤后立即升高袁 在第 1 天达到

峰值袁第 7 天开始下降袁但在挫伤后至少 5 周内仍高于基

线水平[28]袁说明严重挫伤后自噬通量阻断遥
2.3 脊髓压迫损伤模型

夹压法通常被用来建立脊髓压迫损伤模型袁 暴露脊

髓后并应用血管夹袁产生一定的力袁使整个脊髓背腹封闭

一段时间袁模拟压迫性 SCI袁压迫损伤的严重程度取决于

血管夹的力和压迫时间遥 在脊髓压迫损伤的自噬研究中袁
我们发现 SCI 后病变脊髓中 LC3域/LC3玉和 beclin 1 的

表达显著升高[29]遥 然而袁自噬通量通畅与否似乎与损伤严

重程度有关遥研究表明用三种不同的夹子渊3尧15尧30g冤以不

同的闭合力压迫脊髓 1min 可分别构建轻度尧 中度和重度

脊髓压迫损伤模型遥 Zhang 等[30]研究表明袁重度压迫损伤

后袁病变处 p62 表达水平升高遥 在 Zhou 等[29]的相对中度压

迫损伤模型渊15g窑1min冤中袁p62 在病变处中表达降低遥 以

上结果说明重度的压迫损伤可能导致自噬通量阻断袁而中

度的压迫损伤可能导致自噬通量增强遥
2.4 脊髓缺血再灌注损伤模型

脊髓缺血再灌注损伤是一种典型的非创伤性 SCI袁指
的是脊髓缺血后再灌注并不改善损伤脊髓的神经功能袁反
而进一步加重了脊髓的神经功能损伤袁甚至导致不可逆的

神经元死亡[31]袁这可能是因为小胶质细胞和星形胶质细胞

的激活及血脊髓屏障破坏遥脊髓缺血再灌注损伤根据病程

可分为缺血期和再灌注期袁既往研究表明缺血期长短对其

自噬表达有显著影响遥 Fang 等[32]通过夹紧大鼠主动脉弓

14min 建立脊髓缺血再灌注损伤模型袁 发现 LC3域/LC3玉
和 beclin 1 的表达增加袁 并在 8h 和 72h 分别达到 2 次高

峰袁然后缓慢下降至基线水平遥 然而袁Wu 等[33]阻断胸主动

脉弓 10min 建立缺血再灌注损伤模型袁24h 后进行自噬测

定袁结果显示 LC3域阳性细胞以及 LC3域和 beclin 1 的表

达增加袁p62 阳性细胞及 p62 表达降低袁 表明了自噬通量

增强袁 同时袁 在 Xiong 等 [19] 的研究中袁 胸主动脉被阻断

60min 也出现了相似的结果遥 因此袁在脊髓缺血再灌注损

伤模型中袁自噬通量随时间的变化趋势与缺血期长短的关

系需进一步研究遥
尽管自噬通量在脊髓缺血再灌注损伤模型中的表达

尚待进一步研究袁但自噬通量在不同类型 SCI 中的进展似

乎是不同的遥 脊髓切割损伤时自噬通量增强袁而严重挫伤

时自噬通量被阻断遥 在压迫性损伤中袁自噬通量的结果并

不一致遥重度压迫后自噬通量阻断袁适度压迫后增强遥损伤

的严重程度可能影响 SCI 中自噬通量的激活或阻断遥解释

这些结果的机制还需要进一步研究遥

3 SCI后脊髓中不同细胞的自噬表达
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自噬不仅在不同 SCI 模型中具有差异袁 越来越多的

证据表明袁SCI 后不同类型神经细胞也会出现特异性自噬

表达变化遥
神经元是中枢神经系统的基本单位袁 在继发性 SCI

中袁神经元细胞死亡和轴突损伤是导致神经功能障碍的重

要原因遥 同时袁SCI 后神经元自噬改变最为常见遥 在脊髓挫

伤模型中袁神经元自噬的变化与神经元亚型有关遥 与背角

感觉神经元相比袁腹角运动神经元中 LC3 和 p62 的积累更

多袁 表明运动神经元可能更容易表现自噬通量的阻断[34]遥
少突胶质细胞渊OLs冤是中枢神经系统的髓鞘化细胞袁其主

要功能是隔离轴突并起支持作用遥 在 OLs 中袁吞噬泡和自

噬体的积累可在 SCI 后 3~7d 内观察到[35]遥 在大鼠脊髓挫

伤模型中袁 脊髓组织损伤 8d 后在其纯化的髓鞘部分发现

了自噬相关蛋白的表达袁 包括 LC3域尧Atg5 和 beclin 1[36]遥
同时袁SCI 后 3d 时 OLS 中 p62 表达增加[36]袁说明了 SCI 后
OLs 中自噬通量阻断遥 小胶质细胞是在中枢神经系统内定

居的吞噬细胞袁研究表明袁小胶质细胞在 SCI 后被激活袁是
继发性 SCI 炎症反应的主要驱动因素之一遥SCI 后袁小胶质

细胞中可见自噬标记物 LC3域和 beclin 1 及 p62 增加[37]袁
表明自噬通量阻断遥星形胶质细胞广泛存在于中枢神经系

统中袁可形成血脑屏障尧调节突触功能袁对神经元起营养和

保护作用遥 研究报道袁SCI 后星形胶质细胞被激活并变得

肥大袁且在脊髓挫伤模型中袁反应性星形胶质细胞在损伤

后第 7 天可观察到吞噬泡和自噬体的积累遥 然而袁与其他

类型的细胞不同袁这是自噬启动增加而不是自噬通量阻断

所致[34]遥 目前我们对自噬在星形胶质细胞中的作用及其机

制所知甚少袁仍需进一步研究遥

4 SCI后自噬通量变化的可能机制

4.1 溶酶体损伤

正如前文所述袁 自噬是依赖于溶酶体的细胞代谢途

径袁最近有报道称袁SCI 后袁组织蛋白酶 D渊CTSD冤水平和活

性降低以及 CTSD 阳性溶酶体数量减少[37]袁提示 SCI 可能

导致溶酶体损伤和功能障碍袁 从而导致自噬通量的阻断遥
SCI 后溶酶体是如何受损的尚不清楚袁除了机械损伤导致

的溶酶体直接破坏之外袁溶酶体膜通透性改变也可导致溶

酶体功能障碍[38]袁潜在的机制包括促凋亡蛋白 Bax 的通道

形成以及钙蛋白酶介导的伴侣热休克蛋白 HSP70 的裂解

和抑制袁诱发了溶酶体膜失稳[39]遥
4.2 活性氧调控

另一个可能导致 SCI 后自噬通量改变的因素是活性

氧渊ROS冤遥 ROS 在不同的水平和环境中对自噬可有不同的

调节作用遥 例如袁ROS 可以通过氧化还原敏感介质如

ATG4 直接激活自噬袁 也可以通过自噬上游调控途径

AMPK 间接激活 [40]遥 另一方面袁 过量的 ROS 可以通过

mTOR 途径抑制自噬遥氧化条件下的 HSP7 可发生羰基化袁
在钙蛋白酶作用下更容易裂解[41]袁进而影响溶酶体膜通透

性遥 另外袁溶酶体膜可能直接受到氧化损伤[42]遥 因此袁根据

损伤的水平和机制袁ROS 可能参与自噬通量的激活和阻

断遥

5 自噬在 SCI中的作用

5.1 自噬可能的神经保护作用

自噬在维持细胞稳态中起着至关重要的作用袁 自噬

缺陷可扰乱蛋白质稳态袁导致神经元细胞死亡尧轴突变性

和突触功能障碍袁也可诱发神经退行性疾病[43]遥 所以袁上调

自噬水平被认为是一种潜在的治疗策略袁在临床前和临床

研究中都显示了可观的前景遥 如今袁许多动物模型研究表

明袁在 SCI 过程中袁激活自噬对保护神经细胞和促进运动

功能恢复至关重要遥 雷帕霉素是一种抗真菌药物袁可抑制

mTOR 通路袁增加自噬体的形成袁从而激活自噬过程袁故常

用作自噬激活剂[44]遥 3-甲基腺嘌呤渊3-MA冤可抑制自噬体

的形成袁作为一种有效的自噬抑制剂被广泛应用[45]遥 Tang
等[25]研究表明在大鼠 SCI 模型中袁雷帕霉素可显著提高损

伤部位自噬标记物 LC3域和 beclin 1 水平并可降低 p62
的表达袁 脊髓中 LC3域阳性的神经元数量也随时间升高遥
同时袁损伤部位抗凋亡蛋白 Bcl-2 和促凋亡蛋白 Bax 表达

分别上调和下调遥 此外袁 给予雷帕霉素可使受伤大鼠的

Basso尧Beattie 和 Bresnahan 评分升高袁 表明运动功能恢复

良好遥 相比之下袁使用自噬抑制剂 3-MA 处理大鼠的结果

与使用雷帕霉素处理的大鼠相反遥 同时袁Wang 等[46]通过质

粒转染调控 beclin 1 的表达袁结果表明过表达 beclin 1 的

神经元细胞在机械损伤时 LC3域/LC3玉转换更大袁细胞活

力更强袁凋亡水平更低袁Bcl-2 表达更高袁而 beclin 1 敲低

的神经元表现出几乎相反的效果遥 这些研究表明自噬在

SCI 后存在神经保护作用袁 其潜在机制可能是 SCI 导致线

粒体尧溶酶体和过氧化物酶体等细胞成分受损袁促进氧化

应激袁增加自噬有助于消除这些受损细胞器袁保护细胞免

受进一步损伤遥自噬还可以清除损伤后产生的有毒泛素化

蛋白聚集物袁减少细胞凋亡并为创伤后恢复过程提供必要

的材料和能量遥 同时袁研究表明自噬激活可促进小胶质细

胞向 M2 极化并抑制其向 M1 极化 [47]袁从而保护神经元细

胞免受凋亡遥 此外袁自噬激活可稳定微管并参与轴突的再

生[48尧49]遥
5.2 自噬可能的神经损害作用

5.2.1 自噬性细胞死亡 自噬是中枢神经系统在正常和

应激条件下维持细胞稳态的一个必要过程袁其不仅参与蛋

白质合成和降解之间的平衡袁 而且参与细胞死亡的执行遥
自噬性细胞死亡最早在脑缺血尧外伤性脑损伤尧肾缺血和

再灌注损伤等多种疾病中被发现[50]袁在一些 SCI 实验研究

中袁使用药物激活自噬不仅没有起到细胞保护作用袁反而

起到了相反的效果[32]袁说明过强的自噬可能通过过度的自

我消化促进细胞死亡遥 同时袁在一些 SCI 动物模型中袁抑制

自噬被证明是有益处的遥 Zhang 等[51]在体内和体外研究了

碱性成纤维细胞生长因子 渊basic fibroblast growth factor袁
bFGF冤 的保护作用袁 在此研究中袁bFGF 减低了自噬蛋白
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LC3域水平袁 增加了 p62 水平袁 抑制了大鼠 SCI 神经元凋

亡袁促进了脊髓功能恢复袁且自噬激活剂雷帕霉素联合治

疗可减弱 bFGF 的保护作用袁 说明 bFGF 在 SCI 恢复中的

作用与抑制过度自噬有关[51]遥 同时袁研究表明袁在 SCI 伤口

附近皮下注射高剂量雷帕霉素溶液渊4mg/kg/d冤会加重 SCI
水平[29]遥 综上所述袁过度自噬可能会诱导细胞死亡袁加重

SCI遥
5.2.2 自噬通量阻断 除了过度自噬可能介导的自噬性

细胞死亡之外袁目前的研究者们提出一个新的观点袁认为

自噬通量阻断可促进神经细胞死亡袁继而加重 SCI遥 正如

我们先前叙述袁自噬通量在不同类型 SCI 中的进展是不同

的袁中度损伤后自噬通量激活袁重度损伤后自噬通量阻断遥
研究表明在自噬通量阻断的 SCI 模型中袁自噬可能介导神

经元死亡遥 在 Bisicchia 等 [52]建立的 SCI 模型中可观察到

LC3 阳性的自噬体在神经元中积累袁 同时 LC3II/LC3I 与
p62 的表达增加袁这说明了这种积累是自噬体清除率降低

引起的袁自噬抑制剂 3-MA 可减少自噬体的形成袁减弱退

行性变和改善自发功能恢复遥 此外袁Zhang 等[30]在大鼠 SCI
模型中发现自噬体数量和 LC3域尧beclin 1 表达增加袁p62
和泛素化蛋白在 SCI 组织中积累袁提示自噬通量阻断遥 使

用二甲双胍处理可减少 p62 和泛素化蛋白的积累袁并可抑

制神经元凋亡袁促进功能恢复遥 而氯喹阻断自噬通量减弱

了二甲双胍对 SCI 的凋亡抑制和功能恢复作用袁提示二甲

双胍对 SCI 的保护作用是通过维持自噬通量通畅实现的遥
以上研究说明了自噬通量阻断与神经元的死亡和较差的

功能恢复密切相关袁其潜在机制正被广泛研究遥 自噬在内

质网渊ER冤应激中被激活并对内质网应激起到拮抗作用袁
达到维持内稳态的作用[53]遥 相反袁自噬通量阻断会加剧内

质网应激袁增强内质网应激诱导的细胞凋亡[54]遥 SCI 可产生

大量 ROS 并可导致溶酶体功能障碍袁导致自噬通量阻断袁
加重内质网应激袁转录因子 E3渊TFE3冤水平与 ROS 水平呈

负相关袁激活 TEF3 可改善自噬通量阻断[55]袁减轻内质网应

激袁减少神经细胞凋亡遥 同时袁SCI 后自噬通量阻断可导致

损伤线粒体的积累袁诱发细胞凋亡遥 此外袁研究表明 ULK1
是 SCI 后轴突变性的重要靶点袁ULK1 积累可增加损伤后

轴突变性[56]遥 同时袁自噬体可以作为装配坏死体复合物的

平台袁包括 RIPK1尧RIPK3 和 ATG5[57]遥 因此袁SCI 后自噬体

的积累也可能导致坏死的发生遥

6 总结与展望

如今袁 关于自噬在 SCI 中的作用已经取得了一定的

研究进展遥正如上述所说袁自噬的时间模式尧激活和功能等

方面的差异可能与 SCI 的类型和严重程度有关袁重度损伤

导致自噬通量阻断袁 中度损伤导致 SCI 后自噬通量增强遥
同时袁神经元细胞和各神经胶质细胞在 SCI 后的自噬表达

情况也不尽相同遥这种差异性表达使得自噬在 SCI 过程中

既有有益作用袁又有有害作用遥然而袁为了进一步明确自噬

在 SCI 中的作用袁我们还需要进行大量的工作遥首先袁自噬

通量是一个动态过程袁其可能在 SCI 的不同阶段具有差异

性表达袁故建立一个自噬通量的动态观察体系在探究及调

节自噬作用中是极其重要的遥 其次袁目前大多数被认为可

通过调节自噬治疗 SCI 的药物是非特异性的袁例如前文提

及的二甲双胍及 bFGF袁 其对自噬的作用可能是通过体内

一系列级联反应反馈调节的遥 因此袁如何特异性调节自噬

可能是后续研究需要解决的遥此外袁正如前文提及袁自噬作

为一种细胞稳态机制袁 自噬缺陷可诱导神经退行性疾病袁
过度自噬可激活自噬性细胞死亡袁自噬似乎在一定的区间

内才能发挥有益作用袁而这个区间如何定量袁之前的研究

里对自噬的调节作用是否是将自噬水平调整到这个有益

区间内袁这仍需要进一步研究遥 总而言之袁虽然自噬在 SCI
中作用机制需要进一步探讨袁但是自噬为我们治疗 SCI 的
提供了新的思路遥在不同的 SCI 类型中通过特异性调节自

噬袁维持细胞所需的自噬水平袁保持自噬通量通畅袁维持细

胞稳态袁为我们治疗 SCI 提供了新的靶点遥
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