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【摘要】 　 目的　 探究烧伤创疡再生医疗技术 （ｍｏｉｓｔ ｅｘｐｏｓｅｄ ｂｕｒｎ ｔｈｅｒａｐｙ ／ ｍｏｉｓｔ ｅｘｐｏｓｅｄ ｂｕｒｎ ｏｉｎｔｍｅｎｔ， ＭＥＢＴ ／

ＭＥＢＯ） 对烧伤创面组织中角蛋白 １９ （ｋｅｒａｔｉｎ １９， Ｋ１９） 表达的影响及可能的作用机制。 方法　 选取 １５ 只健康雄

性昆明小鼠， 按照随机数表法随机选取 ５ 只作为对照组， １０ 只建立深Ⅱ度烫伤模型后随机分为模型组与治疗组，

其中治疗组小鼠创面采用湿润烧伤膏进行处理、 模型组小鼠创面采用生理盐水进行处理、 对照组小鼠背部脱毛后

不做任何处理， １ 周后取皮肤或创面组织并通过免疫组织化学染色、 蛋白质印迹 （Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ） 及定量聚合酶链

反应 （ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ ｃｈａｉｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ， Ｑ⁃ＰＣＲ） 等技术检测自噬相关蛋白 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 的表达水平。

结果　 治疗第 １ ～ ７ 天， 治疗组小鼠创面清洁， 并始终保持湿润状态， 且随着治疗时间的延长逐渐呈现上皮化状

态； 模型组小鼠创面逐渐加深， 并出现感染征象。 治疗 １ 周后， 免疫组织化学染色法及 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测结果

显示， ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 表达水平对比， 治疗组 ＞ 模型组 ＞ 对照组， Ｐ 均 ＜ ０ ０１，

差异具有统计学意义； 除 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测结果显示治疗组与模型组小鼠创面组织中 ＬＣ３ 表达水平对比， Ｐ ＞

０ ０５ 外， 其余各检测结果均显示小鼠皮肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 表达水平两两对比， Ｐ ＜ ０ ０１， 差

异具有统计学意义。 Ｑ⁃ＰＣＲ 技术检测结果显示， ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 表达水平对比， 治疗组 ＞

模型组 ＞对照组， Ｐ ＜ ０ ０１， 差异具有统计学意义； ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 表达水平两两对比， Ｐ

均 ＜ ０ ０１， 差异具有统计学意义。 结论 　 ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ 促进烧伤创面愈合可能与增加创面组织中 Ｋ１９ 的表达有

关， 而诱导自噬相关蛋白的高表达可能是其具体机制之一。
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ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｍａｙ ｂｅ ｏｎｅ ｏｆ ｉｔｓ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ．

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ； Ｂｕｒｎｓ； Ｗｏｕｎｄｓ； Ｋｅｒａｔｉｎ⁃１９； Ａｕｔｏｐｈａｇｙ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ； ＬＣ３； Ｂｅｃｌｉｎ⁃１

　 　 角蛋白 （ｋｅｒａｔｉｎ） 主要用于维持细胞结构

的完整性和稳定性， 其中角蛋白 １９ （ ｋｅｒａｔｉｎ
１９， Ｋ１９） 阳性表达的表皮干细胞可增殖、 分

化为皮肤各层组织细胞予以修复创面。 部分研

究显示， 在烧伤创疡再生医疗技术 （ｍｏｉｓｔ ｅｘ⁃
ｐｏｓｅｄ ｂｕｒｎ ｔｈｅｒａｐｙ ／ ｍｏｉｓｔ ｅｘｐｏｓｅｄ ｂｕｒｎ ｏｉｎｔｍｅｎｔ，
ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ） 治疗深度烧伤创面的过程中，
Ｋ１９ 阳性表达的干细胞可发生从无到有并不断

增加的变化［１ － ２］， 但具体机制尚不明确。 为此，
笔者于本研究中观察了 ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ 对小鼠烧

伤创面组织中 Ｋ１９、 自噬相关蛋白 ＬＣ３ 及 Ｂｅｃ⁃
ｌｉｎ⁃１ 表达的影响， 并分析了可能的作用机制，
以期为 ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ 的临床应用提供理论依据。
１　 材料与方法

１ １　 实验动物

随机选取 １５ 只体重为 １９ ～ ２１ ｇ 的 ＳＰＦ 级

健康雄性昆明小鼠作为受试对象。 所有小鼠均

由湖北省实验动物研究中心提供， 饲养环境清

洁， 室温 （２５ ０ ± ３ ０）℃， 自由进食进水。 本

研究经中南大学湘雅三医院动物伦理委员会批

准， 符合动物实验的伦理学要求。

　 　 Ｋｅｒａｔｉｎ ｉｓ ｍａｉｎｌｙ ｆｏｒ ｍａｉｎｔａｉｎｉｎｇ ｔｈｅ ｉｎｔｅｇｒｉｔｙ ａｎｄ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｃｅｌｌ
ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ， ｗｈｉｌｅ ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｅｘ⁃
ｐｒｅｓｓｅｄ ｋｅｒａｔｉｎ １９ （Ｋ１９） ｃａｎ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｅ ａｎｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅ ｉｎｔｏ ｓｋｉｎ
ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ａｌｌ ｌａｙｅｒｓ， ａｎｄ ｆｕｒｔｈｅｒ ｔｏ ｒｅｐａｉｒ ｓｋｉｎ ｗｏｕｎｄｓ． Ｓｏｍｅ ｓｔｕｄｉｅｓ
ｈａｖｅ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ ｄｅｅｐ ｂｕｒｎ ｗｏｕｎｄｓ
ｗｉｔｈ ｍｏｉｓｔ ｅｘｐｏｓｅｄ ｂｕｒｎ ｔｈｅｒａｐｙ ／ ｍｏｉｓｔ ｅｘｐｏｓｅｄ ｂｕｒｎ ｏｉｎｔｍｅｎｔ
（ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ）， ｔｈｅ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｅｘｐｒｅｓｓｅｄ
Ｋ１９ ｐｒｅｓｅｎｔｅｄ ａ ｃｈａｎｇｅ ｆｒｏｍ ｎｏｔｈｉｎｇ ｔｏ ｓｏｍｅｔｈｉｎｇ ａｎｄ ｃｏｎｔｉｎｕｅｄ ｔｏ
ｉｎｃｒｅａｓｅ［１ － ２］ ， ｆｏｒ ｗｈｉｃｈ， ｈｏｗｅｖｅｒ， ｔｈｅ ｅｘａｃｔ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｒｅｍａｉｎｓ ｕｎ⁃
ｃｌｅａｒ． Ｔｏ ｔｈｉｓ ｅｎｄ， ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ
ｏｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｋ１９， ａｎｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ＬＣ３ ａｎｄ
Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｂｕｒｎ ｗｏｕｎｄｓ， ａｎｄ ａｌｓｏ ａｎａｌｙｚｅｄ ｔｈｅ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ａｃｔｉｏｎ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍ， ｗｉｔｈ ａ ｖｉｅｗ ｔｏ ｐｒｏｖｉｄｉｎｇ ｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ．
１ Ｍａｔｅｒｉａｌｓ ａｎｄ ｍｅｔｈｏｄｓ
１ １ Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ａｎｉｍａｌｓ

Ｆｉｆｔｅｅｎ ＳＰＦ ｈｅａｌｔｈｙ ｍａｌｅ Ｋｕｎｍｉｎｇ ｍｉｃｅ， ｗｅｉｇｈｉｎｇ １９ － ２１ ｇ，
ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ａｓ ｓｕｂｊｅｃｔｓ． Ａｌｌ ｓｕｂｊｅｃｔｓ， ｐｒｏｖｉｄｅｄ ｂｙ Ｈｕｂｅｉ
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ Ａｎｉｍａｌ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｃｅｎｔｅｒ， ａｒｅ ｋｅｐｔ ｉｎ ａ ｃｌｅａｎ ｅｎｖｉｒｏｎ⁃
ｍｅｎｔ ａｎｄ ａｔ ｒｏｏｍ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ （２５ ０ ± ３ ０）℃， ｗｉｔｈ ｆｒｅｅ ａｃｃｅｓｓ ｔｏ
ｆｏｏｄ ａｎｄ ｗａｔｅｒ． Ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｗａｓ ａｐｐｒｏｖｅｄ ｂｙ ｔｈｅ Ａｎｉｍａｌ Ｅｔｈｉｃｓ Ｃｏｍ⁃
ｍｉｔｔｅｅ ｏｆ Ｔｈｅ Ｔｈｉｒｄ Ｘｉａｎｇｙａ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｓｏｕｔｈ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ａｎｄ
ｗａｓ ｉｎ ｌｉｎｅ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｅｔｈｉｃａｌ ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓ ｏｆ ａｎｉｍａｌ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ．
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１ ２　 主要试剂与药物

免疫组织化学 ＳＰ 试剂盒及 ＤＡＢ 显色试剂

盒， ＬＣ３ （ ｂｓ⁃８８７８Ｒ ）、 Ｋ１９ （ ｂｓ⁃２１９０Ｒ ） 及

ＧＡＰＤＨ （ｂｓ⁃２１８８Ｒ） 抗体： 北京博奥森生物技

术有限公司生产； Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ （ ｓｃ⁃４８３４１） 抗体：
Ｓａｎｔａ Ｃｒｕｚ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ 公司生产； 湿润烧伤

膏： 汕头市美宝制药有限公司生产， 国药准字

Ｚ２００００００４。
１ ３　 模型建立与分组

随机选取 １０ 只小鼠， 采用 ４％ 水合氯醛

（４００ ｍｇ ／ ｋｇ， 即 ０ ２ ｍＬ ／ ２０ ｇ） 腹腔注射麻醉及

背部脱毛备皮后， 将自制的带有 ２ ｃｍ ×２ ｃｍ 孔

洞的木板置于备皮处， 并经木板孔洞将备皮区

置于 （９２ ０ ± １ ０）℃的热水中浸泡 ２０ ｓ， 建立

面积约 ２０％ ＴＢＳＡ 的烫伤创面 （经烫伤组织病

理切片证实为深Ⅱ度烫伤）； 烫伤后立即予以

腹腔注射生理盐水抗休克 （ ２０ ｍＬ ／ ｋｇ， 即

０ ４ ｍＬ ／ ２０ ｇ）。 小鼠苏醒后能够正常进食进水

即表明建模成功。 建模成功后， 按照随机数表

法随机分为模型组与治疗组， 每组 ５ 只； 其余

５ 只未建模的小鼠背部脱毛后作为对照组。
１ ４　 局部处理

对照组： 正常进食进水， 备皮处不做任何

处理。
治疗组： 正常进食进水， 创面均匀涂抹湿

润烧伤膏， 每 ２ ｈ 换药 １ 次， 连续治疗 １ 周。
治疗过程中， 保证创面始终处于湿润状态； 每

次换药前拭净创面分泌物及残余药膏。
模型组： 正常进食进水， 创面采用生理盐

水冲洗， 每 ２ ｈ 冲洗 １ 次， 连续冲洗 １ 周。
１ ５　 样本采集

定时观察并拍照记录治疗组与模型组小鼠

的创面变化。 治疗 １ 周后， 取对照组小鼠的皮

肤组织及治疗组与模型组小鼠的创面组织均分

为 ３ 份， １ 份用于免疫组织化学染色检测， ２ 份

置于 － ８０ ℃冰箱内保存备用。
１ ６　 免疫组织化学染色法检测 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３

及 Ｋ１９ 的表达水平

待所有标本采集完毕， 取新鲜组织进行石

蜡包埋、 切片、 脱蜡及 ３％ Ｈ２Ｏ２ 处理 １０ ｍｉｎ、
ＰＢＳ 冲洗 ５ ｍｉｎ 后行微波修复； 修复后， 滴加

正常山羊血清并于 ３７ ℃环境下封闭 １０ ｍｉｎ， 然

后分别相应加入 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ 抗体、 ＬＣ３ 抗体及 Ｋ１９

１ ２ Ｍａｉｎ ｒｅａｇｅｎｔｓ ａｎｄ ｄｒｕｇｓ
Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ＳＰ ｋｉｔ ａｎｄ ＤＡＢ Ｓｕｂｓｔｒａｔｅ ｋｉｔ； ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ

ｏｆ ＬＣ３ （ｂｓ⁃８８７８Ｒ）， Ｋ１９ （ｂｓ⁃２１９０Ｒ） ａｎｄ ＧＡＰＤＨ （ｂｓ⁃２１８８Ｒ） ａｒｅ
ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｄ ｂｙ Ｂｅｉｊｉｎｇ Ｂｉｏｓｓ Ｂｉｏ⁃ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｃｏ． ， Ｌｔｄ． ； Ｂｅｃｌｉｎ⁃１
（ｓｃ⁃４８３４１） ａｎｔｉｂｏｄｙ ｂｙ Ｓａｎｔａ Ｃｒｕｚ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ； Ｍｏｉｓｔ Ｅｘｐｏｓｅｄ
Ｂｕｒｎ Ｏｉｎｔｍｅｎｔ （ ＭＥＢＯ） ｂｙ Ｓｈａｎｔｏｕ ＭＥＢＯ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ Ｃｏ ，
Ｌｔｄ． （ＳＦＤＡ Ａｐｐｒｏｖａｌ Ｎｏ ： Ｚ２００００００４）．
１ ３ Ｍｏｄｅｌｉｎｇ ａｎｄ Ｇｒｏｕｐｉｎｇ

Ａｎｅｓｔｈｅｔｉｚｅ １０ ｍｉｃｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｆｒｏｍ ｔｈｅ １５ ｓｕｂｊｅｃｔｓ ｂｙ
ｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ４％ Ｃｈｌｏｒａｌ Ｈｙｄｒａｔｅ （４００ ｍｇ ／ ｋｇ， ｉ ｅ ，
０ ２ ｍＬ ／ ２０ ｇ）， ｒｅｍｏｖｅ ｔｈｅｉｒ ｂａｃｋ ｈａｉｒ ｔｏ ｐｒｅｐａｒｅ ｓｋｉｎ， ｐｕｔ ｔｈｅ ｓｅｌｆ⁃
ｍａｄｅ ｐｌａｎｋ ｗｉｔｈ ａ ２ ｃｍ × ２ ｃｍ ｈｏｌｅ ｏｎｔｏ ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｓｋｉｎ， ａｎｄ ｔｈｅｎ
ｓｏａｋ ｔｈｅ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｓｋｉｎ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ｐｌａｎｋ ｈｏｌｅ ｉｎｔｏ ｈｏｔ ｗａｔｅｒ （９２ ０ ±
１ ０） ℃ ｆｏｒ ２０ ｓ ｔｏ ｅｓｔａｂｌｉｓｈ ａ ｓｃａｌｄ ｗｏｕｎｄ ｏｆ ａｂｏｕｔ ２０％ ＴＢＳＡ
（ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ａｓ ｄｅｅｐ ｓｅｃｏｎｄ ｄｅｇｒｅｅ ｓｃａｌｄｓ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｓｃａｌｄｉｎｇ ｔｉｓｓｕｅ
ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｅｃｔｉｏｎｓ）． Ｉｍｍｅｄｉａｔｅｌｙ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｓｃａｌｄｉｎｇ ｉｎｊｕｒｙ， ｉｎｊｅｃｔ
ｎｏｒｍａｌ ｓａｌｉｎｅ ｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｌｙ ｔｏ ｐｒｅｖｅｎｔ ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔ ｓｈｏｃｋ （２０ ｍＬ／ ｋｇ，
ｉ ｅ ， ０ ４ ｍＬ ／ ２０ ｇ）． Ｔｈｅ ｍｏｄｅｌｓ ｗｅｒｅ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｉｆ ｔｈｅ
ｍｉｃｅ ｃａｎ ｈａｖｅ ｗａｔｅｒ ａｎｄ ｆｏｏｄ ｎｏｒｍａｌｌｙ ｗｈｅｎ ｔｈｅｙ ｗａｋｅ ｕｐ． Ａｆｔｅｒ ｓｕｃ⁃
ｃｅｓｓｆｕｌ ｍｏｄｅｌｉｎｇ， ｔｈｅ １０ ｍｉｃｅ ｗｅｒｅ ａｓｓｉｇｎｅｄ ｉｎｔｏ ａ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ａ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｒａｎｄｏｍ ｎｕｍｂｅｒ ｔａｂｌｅ， ５ ｉｎ ｅａｃｈ
ｇｒｏｕｐ， ｗｈｉｌｅ ｔｈｅ ｌｅｆｔ ５ ｍｉｃｅ ｏｎｌｙ ｗｉｔｈ ｂａｃｋ ｈａｉｒ ｒｅｍｏｖａｌ ｗｅｒｅ ｉｎｃｌｕｄ⁃
ｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ．
１ ４ Ｌｏｃａｌ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ

Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ： ｅａｔ ａｎｄ ｄｒｉｎｋ ｎｏｒｍａｌｌｙ， ｎｏ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｔｏ ｔｈｅ
ｐｒｅｐａｒｅｄ ｓｋｉｎ．

Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ： ｅａｔ ａｎｄ ｄｒｉｎｋ ｎｏｒｍａｌｌｙ， ａｐｐｌｙ ａ ｌａｙｅｒ ｏｆ
ＭＥＢＯ ｏｎｔｏ ｔｈｅ ｗｏｕｎｄ ｓｕｒｆａｃｅ， ｃｈａｎｇｅ ｄｒｅｓｓｉｎｇ ｅｖｅｒｙ ｔｗｏ ｈｏｕｒｓ ｃｏｎ⁃
ｔｉｎｕｏｕｓｌｙ ｆｏｒ ｏｎｅ ｗｅｅｋ． Ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｃｏｕｒｓｅ， ｋｅｅｐ ｔｈｅ ｗｏｕｎｄ
ｓｕｒｆａｃｅ ｍｏｉｓｔ ａｌｌ ｔｈｅ ｔｉｍｅ， ａｎｄ ｒｅｍｏｖｅ ｔｈｅ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｓｉｄｕａｌ ｄｒｕｇ
ｏｎ ｔｈｅ ｗｏｕｎｄ ｓｕｒｆａｃｅ ｂｅｆｏｒｅ ｅａｃｈ ｄｒｅｓｓｉｎｇ ｃｈａｎｇｅ．

Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ： ｅａｔ ａｎｄ ｄｒｉｎｋ ｎｏｒｍａｌｌｙ， ｒｉｎｓｅ ｔｈｅ ｗｏｕｎｄ ｓｕｒｆａｃｅ
ｗｉｔｈ ｎｏｒｍａｌ ｓａｌｉｎｅ ｅｖｅｒｙ ｔｗｏ ｈｏｕｒｓ ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｌｙ ｆｏｒ ｏｎｅ ｗｅｅｋ．
１ ５ Ｓａｍｐｌｅ ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ

Ｒｅｇｕｌａｒｌｙ ｏｂｓｅｒｖｅ ａｎｄ ｒｅｃｏｒｄ ｔｈｅ ｗｏｕｎｄ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ． Ｏｎｅ ｗｅｅｋ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ， ｃｏｌｌｅｃｔ ｓｋｉｎ
ｔｉｓｓｕｅ ｓａｍｐｌｅ ｏｆ ｅａｃｈ ｍｏｕｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅ ｓａｍ⁃
ｐｌｅ ｏｆ ｅａｃｈ ｍｏｕｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ． Ｅａｃｈ
ｔｉｓｓｕｅ ｓａｍｐｌｅ ｉｓ ｄｉｖｉｄｅｄ ｅｖｅｎｌｙ ｔｏ ｔｈｒｅｅ ｓａｍｐｌｅｓ， ｏｎｅ ｉｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ
ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔａｉｎｉｎｇ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｔｈｅｒ ｔｗｏ ａｒｅ ｓｔｏｒｅｄ ｉｎ － ８０℃
ｒｅｆｒｉｇｅｒａｔｏｒ ｆｏｒ ｌａｔｅｒ ｕｓｅ．
１ ６ Ｔｅｓｔ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｂｙ ｔｈｅ ｉｍ⁃

ｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔａｉｎｉｎｇ
Ａｆｔｅｒ ｓａｍｐｌｅ ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ， ｔａｋｅ ｔｈｅ ｆｒｅｓｈ ｔｉｓｓｕｅ ｓｅｃｔｉｏｎｓ ｔｏ ｕｎｄｅｒｇｏ

ｐａｒａｆｆｉｎ ｅｍｂｅｄｄｉｎｇ， ｓｌｉｃｉｎｇ ａｎｄ ｄｅ⁃ｗａｘｉｎｇ ａｎｄ ３％ Ｈ２Ｏ２ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｆｏｒ １０ ｍｉｎ ａｎｄ ＰＢＳ ｒｉｎｓｉｎｇ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ， ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ｍｉｃｒｏｗａｖｅ ｒｅｐａｉｒ．
Ａｆｔｅｒ ｒｅｐａｉｒｉｎｇ， ｎｏｒｍａｌ ｇｏａｔ ｓｅｒｕｍ ｗａｓ ａｄｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｓｅｃｔｉｏｎｓ， ａｎｄ
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抗体 （１∶ ２００ ） ４ ℃ 孵育过夜； 孵育过夜后，
ＰＢＳ 冲洗 ３ 次 （每次５ ｍｉｎ）， 加入二抗孵育

１０ ｍｉｎ； 二抗孵育后， ＰＢＳ 冲洗 ３ 次 （每次

５ ｍｉｎ）， 加入 ＨＲＰ 标记复合物 （三抗） 孵育

１０ ｍｉｎ； 三抗孵育后， ＰＢＳ 冲洗 ３ 次 （每次

５ ｍｉｎ）， 然后依次进行 ＤＡＢ 显色， 苏木素复

染， 酒精脱水， 二甲苯透明， 中性树胶封片；
每张切片于显微镜下随机选取 ５ 个高倍视野检

测 ＬＣ３、 Ｋ１９ 及 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ 的平均光密度， 并取

其均值进行统计学分析。
１ ７　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９

的表达水平

待所有标本采集完毕， 取 １ 份备用组织进

行 ＲＩＰＡ 裂解、 匀浆机研磨， 提取总蛋白， 并

经 ＳＤＳ 聚丙烯酰胺凝胶电泳分离及转膜后，
ＴＢＳＴ 洗膜 ３ 次； 洗膜后， ５％ 脱脂奶粉封闭，
４ ℃孵育相应目的抗体 （ＬＣ３、 Ｋ１９、 ＢＥＣＮ⁃１，
１∶ １０００或 ＧＡＤＰＨ １∶ ２０００） 过夜； 孵育过夜后，
ＴＢＳＴ 洗 膜 ３ 次， 室 温 孵 育 ＨＲＰ⁃抗 兔 二 抗

（１∶ ５０００）； 孵育二抗后， ＴＢＳＴ 洗膜 ３ 次， ＥＣＬ
显影。
１ ８　 Ｑ⁃ＰＣＲ 技术检测 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 的表达水平

待所有标本采集完毕， 取 １ 份备用组织按

照试剂盒说明书中的 Ｔｒｉｚｏｌ 法提取总 ＲＮＡ， 并

检测质量及浓度 （Ａ２６０　∶ Ａ２８０在 １ ８ ～ ２ １ 之间

视为 ＲＮＡ 质量合格） 后， 置于 － ８０ ℃冰箱内

保存备用。
按照逆转录试剂盒说明书以总 ＲＮＡ 为模

板逆转录合成 ｃＤＮＡ 后进行 ＲＴ⁃ｑ ＰＣＲ 检测，
并采用荧光定量统计软件进行分析， 结果以

待测基因与内参基因 ＧＡＰＤＨ 的表达水平比值

表示。 其中 Ｋ１９ 引物长度为 １３８ ｂｐ， 序列为

上游⁃ＣＡＧＡＴＡＡＧＣＡＡＧＡＣＣＧＡＡＧ， 下游⁃ＣＡＧ
ＣＴＧＧＡＣＴＣＣＡＴＡＡＣＧ； β⁃ａｃｔｉｎ 引物序列为上

游⁃ＧＡＧＧＧＡＡＡＴＣＧＴＧＣＧＴＧＡＣ， 下游⁃ＣＴＧＧＡＡ
ＧＧＴＧＧＡＣＡＧＴＧＡＧ。
１ ９　 统计学处理

采用 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ５ 统计软件对所得数

据进行统计学分析， 其中计量资料以 （ ｘ ± ｓ）
表示， 采用单因素方差分析或 ｑ 检验， 均以

Ｐ ＜ ０ ０５ 为差异具有统计学意义。

ｋｅｅｐ ｔｈｅｍ ｂｌｏｃｋｅｄ ｆｏｒ １０ ｍｉｎ ａｔ ３７℃， ａｎｄ ｔｈｅｎ ａｄｄ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ ａｎｔｉ⁃
ｂｏｄｙ， ＬＣ３ ａｎｔｉｂｏｄｙ ａｎｄ Ｋ１９ ａｎｔｉｂｏｄｙ （１∶ ２００） ｉｎ ｔｕｒｎ， ｉｎｃｕｂａｔｅ ａｔ
４℃ ｆｏｒ ｏｖｅｒｎｉｇｈｔ ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ＰＢＳ ｗａｓｈ ｔｈｒｅｅ ｔｉｍｅｓ （５ ｍｉｎ ｅａｃｈ），
ａｎｄ ｔｈｅｎ ａｄｄ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｔｏ ｉｎｃｕｂａｔｅ ｆｏｒ １０ ｍｉｎ． Ａｆｔｅｒ ｓｅｃｏｎｄ
ｉｎｃｕｂａｔｉｏｎ， ｒｉｎｓｅ ｔｈｅ ｓｅｃｔｉｏｎｓ ｗｉｔｈ ＰＢＳ ｆｏｒ ３ ｔｉｍｅｓ （５ ｍｉｎ ｅａｃｈ），
ａｄｄ ＨＲＰ ｌａｂｅｌｅｄ ｃｏｍｐｌｅｘ （ ｔｈｉｒｄ ａｎｔｉｂｏｄｙ） ｔｏ ｉｎｃｕｂａｔｅ ｆｏｒ １０ ｍｉｎ
ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ＰＢＳ ｗａｓｈ ｆｏｒ ３ ｔｉｍｅｓ （５ ｍｉｎ ｅａｃｈ）． Ｐｒｏｃｅｅｄ ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｌｙ
ｗｉｔｈ ＤＡＢ ｓｔａｉｎ， Ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ ｃｏｕｎｔｅｒｓｔａｉｎ， ｅｔｈａｎｏｌ ｄｅｈｙｄｒａｔｉｏｎ，
ｔｒａｎｓｐａｒｅｎｃｙ ｗｉｔｈ ｘｙｌｅｎｅ ａｎｄ ｍｏｕｎｔｉｎｇ ｗｉｔｈ ｎｅｕｔｒａｌ ｇｕｍ． Ｒａｎｄｏｍｌｙ
ｓｅｌｅｃｔ ５ ｈｉｇｈ ｐｏｗｅｒ ｆｉｅｌｄｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｓｅｃｔｉｏｎ ｕｎｄｅｒ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ
ｔｈｅ ｍｅａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ＬＣ３， Ｋ１９ ａｎｄ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ａｎｄ ｃａｌｃｕｌａｔｅ ｔｈｅ
ｍｅａｎ ｖａｌｕｅ ｆｏｒ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ．
１ ７ Ｔｅｓｔ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｂｙ ｔｈｅ

Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ｍｅｔｈｏｄ
Ａｆｔｅｒ ｓａｍｐｌｅ ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ， ｔａｋｅ ｏｕｔ ｏｎｅ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｔｉｓｓｕｅ ｓａｍｐｌｅ

ｔｏ ｕｎｄｅｒｇｏ ＲＩＰＡ ｌｙｓｉｓ ａｎｄ Ｈｏｍｏｇｅｎｉｓｅｒ ｇｒｉｎｄｉｎｇ ｆｏｒ ｔｈｅ ｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ
ｏｆ ｔｏｔａｌ ｐｒｏｔｅｉｎｓ． Ｔｈｅ ｔｏｔａｌ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ ｓｅｐａｒａｔｅｄ ｂｙ ｕｓｉｎｇ
ＳＤＳ⁃ｐｏｌｙａｃｒｙｌａｍｉｄｅ ｇｅｌ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ ａｎｄ ｔｒａｎｓｆｅｒｒｅｄ ｏｎｔｏ ａ ｍｅｍ⁃
ｂｒａｎｅ， ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ＴＢＳＴ ｗａｓｈ ｔｈｒｅｅ ｔｉｍｅｓ． Ａｆｔｅｒ ｗａｓｈｉｎｇ， ｕｓｅ ５％
ｎｏｎｆａｔ ｄｒｙ ｍｉｌｋ ｔｏ ｂｌｏｃｋ， ｉｎｃｕｂａｔｅ ｔｈｅ ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ （ ＬＣ３，
Ｋ１９， ＢＥＣＮ⁃１， １∶ １０００ ｏｒ ＧＡＤＰＨ， １∶ ２０００） ａｔ ４ ℃ ｆｏｒ ｏｖｅｒｎｉｇｈｔ．
Ａｎｄ ｔｈｅｎ， ｄｏ ＴＢＳＴ ｗａｓｈ ｔｈｒｅｅ ｔｉｍｅｓ ａｎｄ ｉｎｃｕｂａｔｅ ＨＲＰ⁃ａｎｔｉ⁃ｒａｂｂｉｔ
ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ａｎｔｉｂｏｄｙ （１∶ ５０００） ａｔ ｒｏｏｍ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ， ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ＴＢＳＴ
ｗａｓｈ ａｇａｉｎ ｆｏｒ ｔｈｒｅｅ ｔｉｍｅｓ ａｎｄ ＥＣＬ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ．
１ ８ Ｔｅｓｔ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ Ｋ１９ ｍＲＮＡ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｑ⁃ＰＣＲ ｔｅｃｈ⁃

ｎｉｑｕｅ
Ａｆｔｅｒ ｓａｍｐｌｅ ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ， ｔａｋｅ ｏｕｔ ｔｈｅ ｏｔｈｅｒ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｔｉｓｓｕｅ ｓａｍ⁃

ｐｌｅ ｔｏ ｅｘｔｒａｃｔ ｔｈｅ ｔｏｔａｌ ＲＮＡ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｔｒｉｚｏｌ ｍｅｔｈｏｄ ａｓ ｓｐｅｃｉｆｉｅｄ ｉｎ ｔｈｅ
ｋｉｔ ｍａｎｕａｌ ａｎｄ ｓｔｏｒｅ ｔｈｅ ｅｘｔｒａｃｔｅｄ ｔｏｔａｌ ＲＮＡ ｉｎ ａ ｒｅｆｒｉｇｅｒａｔｏｒ ｏｆ
－ ８０℃ ｆｏｒ ｌａｔｅｒ ｕｓｅ ａｆｔｅｒ ｉｔｓ ｑｕａｌｉｔｙ ａｎｄ ｄｅｎｓｉｔｙ ｈａｖｅ ｂｅｅｎ ｄｅｔｅｃｔｅｄ
ｑｕａｌｉｆｉｅｄ （Ａ２６０∶ Ａ２８０ ｒａｎｇｉｎｇ ｂｅｔｗｅｅｎ １ ８ － ２ １ ｉｓ ｒｅｇａｒｄｅｄ ａｓ ｒｉｇｈｔ
ＲＮＡ ｑｕａｌｉｔｙ） ．

Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｋｉｔ ｍａｎｕａｌ， ｇｅｎｅｒａｔｅ ｃＤＮＡ ｂｙ ｒｅｖｅｒｓｅ ｔｒａｎ⁃
ｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｔｏｔａｌ ＲＮＡ ａｓ ｔｅｍｐｌａｔｅ ｔｏ ｐｒｏｃｅｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＲＴ⁃ｑ
ＰＣＲ ｔｅｓｔ． Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｏｆｔｗａｒｅ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｆｏｒ
ａｎａｌｙｓｉｓ， ｏｆ ｗｈｉｃｈ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｗｅｒｅ ｅｘｐｒｅｓｓｅｄ ａｓ ｔｈｅ ｒａｔｉｏ ｏｆ ｍｅａｓｕｒｅｄ
ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｔｏ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｇｅｎｅ
ＧＡＰＤＨ． Ｔｈｅ ｌｅｎｇｔｈ ｏｆ Ｋ １９ ｐｒｉｍｅｒ ｗａｓ １３８ｂｐ， ｗｉｔｈ ｕｐｓｔｒｅａｍ ｓｅ⁃
ｑｕｅｎｃｅ ａｓ ⁃ＣＡＧＡＴＡＡＧＣＡＡＧＡＣＣＧＡＡＧ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｏｗｎｓｔｒｅａｍ ａｓ ⁃
ＣＡＧＣＴＧＧＡＣＴＣＣＡＴＡＡＣＧ， ｗｈｉｌｅ ｔｈｅ ｕｐｓｔｒｅａｍ ｓｅｑｕｅｎｃｅ ｏｆ β⁃ａｃｔｉｎ
ｐｒｉｍｅｒ ｗａｓ ⁃ＧＡＧＧＧＡＡＡＴＣＧＴＧＣＧＴＧＡＣ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｏｗｎｓｔｒｅａｍ ｓｅ⁃
ｑｕｅｎｃｅ ｗａｓ ⁃ＣＴＧＧＡＡＧＧＴＧＧＡＣＡＧＴＧＡＧ．
１ ９ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ

Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｕｓｉｎｇ ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ５， ｉｎ
ｗｈｉｃｈ ｔｈｅ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｄａｔａ ｗａｓ ｅｘｐｒｅｓｓｅｄ ａｓ （ ｘ ± ｓ） ａｎｄ ａｎａｌｙｚｅｄ
ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｉｎｇｌｅ ｆａｃｔｏｒ ｖａｒｉａｎｃｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｒ ｑ ｔｅｓｔ． Ｐ ＜ ０ ０５ ｗａｓ ｃｏｎ⁃
ｓｉｄｅｒｅｄ ａｓ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ．
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２　 结果

２ １　 大体观创面愈合情况

治疗组： 治疗第 １ ～ ７ 天， 创面清洁， 并始

终保持湿润状态， 且随着治疗时间的延长逐渐

呈现上皮化状态； 模型组： 治疗第 １ ～ ７ 天， 创

面逐渐加深， 并出现感染征象 （图 １）。

２ Ｒｅｓｕｌｔｓ
２ １ Ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｎ ｗｏｕｎｄ ｈｅａｌｉｎｇ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ

Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ： ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｄａｙ １ － ７， ｔｈｅ
ｗｏｕｎｄｓ ｗｅｒｅ ｃｌｅａｎ ａｎｄ ａｌｗａｙｓ ｍｏｉｓｔ， ｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｉｚａｔｉｏｎ
ｇｒａｄｕａｌｌｙ ｗｉｔｈ ｔｉｍｅ． Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ： ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｏｆ
ｄａｙ １ － ７， ｔｈｅ ｗｏｕｎｄｓ ｇｒａｄｕａｌｌｙ ｄｅｅｐｅｎｅｄ ｉｎ ｄｅｐｔｈ ａｎｄ ｓｈｏｗｅｄ ｓｉｇｎｓ
ｏｆ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ （Ｆｉｇ １）．

●１
图 １　 治疗组与模型组小鼠创面愈合情况典型图
Ｆｉｇ １　 Ｔｙｐｉｃａｌ ｐｉｃｔｕｒｅｓ ｏｆ ｍｏｕｓｅ ｗｏｕｎｄ ｈｅａｌｉｎｇ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ

２ ２　 免疫组织化学染色法检测结果

免疫组织化学染色法检测 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及

Ｋ１９ 的结果显示， ３ 组小鼠皮肤或创面组织细

胞内均可见棕黄色颗粒分布， 且以治疗组小鼠

创面组织细胞内分布最多 （图 ２）； Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、
ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 平均光密度值对比， 治疗组 ＞ 模型

组 ＞对照组， Ｐ ＜ ０ ０１， 差异具有统计学意义；
３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及

Ｋ１９ 平均光密度值两两对比， Ｐ 均 ＜ ０ ０１， 差

异具有统计学意义 （图 ３， 表 １）。
２ ３　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测结果

Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９
的结果显示， ３ 组小鼠皮肤或创面组织中

Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 表达水平对比， 治疗组 ＞
模型组 ＞ 对照组， Ｐ ＜ ０ ０１， 差异具有统计学

意义； 除治疗组与模型组小鼠创面组织中 ＬＣ３

２ ２ Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔａｉｎｉｎｇ
Ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９

ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｂｒｏｗｎ ｇｒａｎｕｌｅｓ ｓｃａｔｔｅｒｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ
ｔｉｓｓｕｅ ｃｅｌｌｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ， ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ
（Ｆｉｇ ２）． Ｔｈｅ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍｅａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３
ａｎｄ Ｋ１９ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｓｈｏｗｅｄ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒ⁃
ｅｎｃｅ （ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ＞ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ＞ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， Ｐ ＜ ０ ０１）．
Ｔｈｅ ｐａｉｒｗｉｓｅ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍｅａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ
Ｋ１９ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ａｌｌ ｓｈｏｗｅｄ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒ⁃
ｅｎｃｅｓ， Ｐ ＜ ０ ０１ （Ｆｉｇ ３， Ｔａｂｌｅ １）．
２ ３ Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｎａｌｙｓｉｓ

Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｎａｌｙｓｉｓ， ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ
ｓｈｏｗｅｄ ａ ｐａｔｔｅｒｎ ｏｆ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ｂｅｉｎｇ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ
ｇｒｏｕｐ， ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｌａｔｔｅｒ ｂｅｉｎｇ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇ
ａ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ， Ｐ ＜ ０ ０１． Ｔｈｅ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ
ＬＣ３ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ
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●２ ●３
图 ２　 ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 免疫组织化学染色结果典型图； 图 ３　 免疫组织化学染色
法检测 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 平均光密度直方图 （ａ 表示与对照组对比 Ｐ ＜ ０ ０１， ｂ 表示与模型组对比 Ｐ ＜ ０ ０１）
Ｆｉｇ ２　 Ｔｈｅ ｔｙｐｉｃａｌ ｐｉｃｔｕｒｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ； 　
Ｆｉｇ ３　 Ｔｈｅ ｈｉｓｔｏｇｒａｍ ｏｆ ｍｅａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｓｔａｉｎｉｎｇ
（ａ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｓ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， Ｐ ＜ ０ ０１； ｂ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｓ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ， Ｐ ＜ ０ ０１）

表 １　 ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 平均光密度值对比 （ｘ ± ｓ）

Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｍｅａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ ± ｓ）

组别
Ｇｒｏｕｐ

例数
Ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｃａｓｅｓ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ ＬＣ３ Ｋ１９

治疗组
Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ５ ０ ４１６ ± ０ ０３４ａｂ ０ ５５５ ± ０ ０４４ａｂ ０ ４０１ ± ０ ０２９ａｂ

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ５ ０ １７８ ± ０ ０２８ａ ０ ２６６ ± ０ ０２９ａ ０ ２０９ ± ０ ０１５ａ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ５ ０ ０７８ ± ０ ０１２ ０ １０８ ± ０ ０１５ ０ ０８３ ± ０ ０１６

Ｆ 值
Ｆ ｖａｌｕｅ ２１６ ９９６ ２５６ ７４１ ２９０ ９６８

Ｐ 值
Ｐ ｖａｌｕｅ ＜ ０ ０１ ＜ ０ ０１ ＜ ０ ０１

　 　 注： ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 平均光密度值对比， Ｐ 均 ＜ ０ ０１， 差异具有统计学意义。 ３ 组小鼠皮肤或创面组织
中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 平均光密度值两两对比， 其中与对照组对比， ａＰ ＜ ０ ０１， 差异具有统计学意义； 与模型组对比， ｂＰ ＜ ０ ０１， 差异具
有统计学意义

Ｎｏｔｅ： Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｗｈｅｎ ｔｈｅ ｍｅａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｉｅｓ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｔｈｅ
ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ， ａｌｌ Ｐ ＜ ０ ０１． Ｔｈｅ ｍｅａｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｄｅｎｓｉｔｉｅｓ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍ⁃
ｐａｒｅｄ ｉｎ ｐａｉｒｓ， ｉｎ ｗｈｉｃｈ ｔｈｅ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ａｌｌ ｓｈｏｗｅｄ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ （ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ ａＰ ＜
０ ０１ ａｎｄ ｂＰ ＜ ０ ０１）

表达水平对比， Ｐ ＞ ０ ０５ 外， 其余各组小鼠皮

肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 表达水

平两两对比， Ｐ 均 ＜ ０ ０５， 差异具有统计学意

义 （图 ４， 表 ２）。
２ ４　 Ｑ⁃ＰＣＲ 技术检测结果

Ｑ⁃ＰＣＲ 技术检测 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 的结果显示，
３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 表达水

平对比， 治疗组 ＞ 模型组 ＞ 对照组， Ｐ ＜ ０ ０１，
差异具有统计学意义； ３ 组小鼠皮肤或创面组

织中 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 表达水平两两对比， Ｐ 均 ＜
０ ０１， 差异具有统计学意义 （图 ５， 表 ３）。

ｇｒｏｕｐ ｓｈｏｗｅｄ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ， Ｐ ＞ ０ ０５． Ｅｘｃｅｐｔ
ｔｈａｔ， ａｌｌ ｔｈｅ ｏｔｈｅｒ ｐａｉｒｗｉｓｅ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ｓｈｏｗｅｄ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ， ａｌｌ Ｐ ＜ ０ ０５ （Ｆｉｇ ４， Ｔａｂｌｅ ２）．
２ ４ Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｑ⁃ＰＣＲ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ

Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｑ⁃ＰＣＲ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ， ｔｈｅ ｅｘ⁃
ｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ Ｋ１９ ｍＲＮＡ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ
ｓｈｏｗｅｄ ａ ｐａｔｔｅｒｎ ｏｆ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ｂｅｉｎｇ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ
ｇｒｏｕｐ， ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｌａｔｔｅｒ ｂｅｉｎｇ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇ ａ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ， Ｐ ＜０ ０１． Ｔｈｅ ｐａｉｒｗｉｓｅ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ ｏｆ
Ｋ１９ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ ａｌｌ ｓｈｏｗｅｄ ｓｔａｔｉｓｔｉ⁃
ｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ， ａｌｌ Ｐ ＜０ ０１ （Ｆｉｇ ５， Ｔａｂｌｅ ３）．
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图 ４　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 表达水平直方图 （ａ 表示与对照组对比 Ｐ ＜ ０ ０５，
ｂ 表示与模型组对比 Ｐ ＜ ０ ０５）
Ｆｉｇ ４　 Ｔｈｅ ｈｉｓｔｏｇｒａｍ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ
ａｎａｌｙｓｉｓ （ａ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｓ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， Ｐ ＜ ０ ０５； ｂ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｓ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ
ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ， Ｐ ＜ ０ ０５）

表 ２　 ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 表达水平对比 （ｘ ± ｓ）

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ ± ｓ）

组别
Ｇｒｏｕｐ

例数
Ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｃａｓｅｓ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ ＬＣ３ Ｋ１９

治疗组
Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ５ １ ２９５ ± ０ １２６ａｂ ０ ９２８ ± ０ １６７ａ ０ ２７１ ± ０ ０２５ａｂ

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ５ １ ０８８ ± ０ １１２ａ ０ ７０６ ± ０ １０１ａ ０ １７３ ± ０ ０１７ａ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ５ ０ ２５９ ± ０ ０８８ ０ ４８５ ± ０ ０８３ ０ １１８ ± ０ ０２２

Ｆ 值
Ｆ ｖａｌｕｅ １２４ ６６７ ９ ６７５ ６４ ４４６

Ｐ 值
Ｐ ｖａｌｕｅ ＜ ０ ０１ ＜ ０ ０１ ＜ ０ ０１

　 　 注： ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 表达水平对比， Ｐ 均 ＜ ０ ０１， 差异具有统计学意义。 ３ 组小鼠皮肤或创面组织中
Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 表达水平两两对比， 其中与对照组对比， ａＰ ＜ ０ ０５， 差异具有统计学意义； 与模型组对比， ｂＰ ＜ ０ ０５， 差异具有统计
学意义

Ｎｏｔｅ： Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｗｈｅｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ
ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ， ａｌｌ Ｐ ＜ ０ ０１． Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｉｎ ｐａｉｒｓ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ
ｇｒｏｕｐｓ， ｉｎ ｗｈｉｃｈ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ （ ａＰ ＜ ０ ０５） ａｎｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ
（ ｂＰ ＜ ０ ０５）

３　 讨论

研究表明， 角蛋白是表皮细胞的主要结构

蛋白， 可在细胞内形成广泛的网状结构， 对表

皮具有重要的保护作用， 其中 Ｋ１９ 是表皮干细

胞的特异性标志物， 其单克隆抗体被广泛应用

于表皮干细胞的检测［３ － ４］。 此外， Ｋ１９ 还可通

过促进细胞外基质的降解或细胞移动提高细胞

的转移能力， 进而促进创面的再生修复［５ － ８］。 有

３ Ｄｉｓｃｕｓｓｉｏｎ
Ｓｔｕｄｉｅｓ ｈａｖｅ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈａｔ ｋｅｒａｔｉｎ， ａｓ ｔｈｅ ｍａｉｎ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｐｒｏ⁃

ｔｅｉｎ ｏｆ ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｃｅｌｌｓ， ｃａｎ ｆｏｒｍ ａ ｗｉｄｅ ｍｅｓｈ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｉｎ ｃｅｌｌｓ， ｐｌａ⁃
ｙｉｎｇ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｒｏｌｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｃｔｉｎｇ ｅｐｉｄｅｒｍｉｓ． Ｋｅｒａｔｉｎ １９ （Ｋ１９） ｉｓ ａ
ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ， ａｎｄ ｉｔｓ ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ ａｎｔｉｂｏｄｙ
ｈａｓ ｂｅｅｎ ｗｉｄｅｌｙ ａｐｐｌｉｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ［３ － ４］ ．
Ｍｏｒｅｏｖｅｒ， Ｋ１９ ｃａｎ ｉｍｐｒｏｖｅ ｃｅｌｌ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ｂｙ ａｃｃｅｌｅｒａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｄｅｇｒａ⁃
ｄａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｃｅｓ， ｏｒ ｃｅｌｌ ｍｏｖｅｍｅｎｔ， ａｎｄ ｆｕｒｔｈｅｒ ｐｒｏ⁃
ｍｏｔｅ ｔｈｅ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｐａｉｒ ｏｆ ｗｏｕｎｄｓ［５ －８］ ． Ｓｏｍｅ ｓｔｕｄｉｅｓ ｈａｖｅ ｃｏｎｆｉｒｍｅｄ
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图 ５　 Ｑ⁃ＰＣＲ 技术检测 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 表达水平直方图 （ａ 表
示与对照组对比 Ｐ ＜ ０ ０１， ｂ 表示与模型组对比 Ｐ ＜ ０ ０１）
Ｆｉｇ ５　 Ｔｈｅ ｈｉｓｔｏｇｒａｍ ｏｆ Ｋ１９ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｔｅｓｔｅｄ
ｂｙ ｔｈｅ Ｑ⁃ＰＣＲ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ （ ａ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｓ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， Ｐ ＜ ０ ０１； ｂ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｓ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ
ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ， Ｐ ＜ ０ ０１）

表 ３　 ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｋ１９ ｍＲＮＡ
表达水平对比 （ｘ ± ｓ）

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ Ｋ１９ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｉｎ

ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ （ｘ ± ｓ）

组别
Ｇｒｏｕｐ

例数
Ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｃａｓｅｓ Ｋ１９ ｍＲＮＡ

治疗组
Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ５ １ ６１０ ± ０ １０３ａｂ

模型组
Ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ５ １ １６０ ± ０ １０７ａ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ５ ０ ３０３ ± ０ １１８

Ｆ 值
Ｆ ｖａｌｕｅ １８３ ７８６

Ｐ 值
Ｐ ｖａｌｕｅ ＜ ０ ０１

　 　 注： ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 表达水平对比，
Ｐ ＜ ０ ０１， 差异具有统计学意义。 ３ 组小鼠皮肤或创面组织中 Ｋ１９
ｍＲＮＡ 表达水平两两对比， 其中与对照组对比， ａＰ ＜ ０ ０１， 差异具
有统计学意义； 与模型组对比， ｂＰ ＜ ０ ０１， 差异具有统计学意义

Ｎｏｔｅ： Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｗａｓ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｗｈｅｎ ｔｈｅ Ｋ１９
ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ
ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ， Ｐ ＜ ０ ０１． Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ｋ１９ ｍＲＮＡ ｉｎ ｓｋｉｎ ｏｒ
ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｉｎ ｐａｉｒｓ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ， ｉｎ ｗｈｉｃｈ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ
ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ （ａＰ ＜０ ０１） ａｎｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ （ｂＰ ＜０ ０１）

研究证实， ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ 治疗深度烧伤创面的

过程中， Ｋ１９ 阳性表达干细胞可出现从无到有、
从少到多， 再从多到少、 从少到无的变化规律，
但具体机制尚不明确。

笔者在临床研究中发现， 烧伤创面应用

ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ 治疗后， 创面坏死组织可无损伤

地液化排除， 作用温和无刺激， 并可减轻局部

炎症反应， 同时对残存细胞具有保护作用， 这

与作为程序性细胞死亡机制及细胞自我防御机

制的自噬介导的细胞代谢的动态平衡及自我保

护［９ － １３］具有异曲同工之处， 而已有研究证实，
ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ 治疗的创面修复主要依赖于 Ｋ１９
阳性表达的表皮干细胞的分化、 增殖、 迁移及

融合， 且 Ｋ１９ 还可抑制创伤造成的炎症反

应［１４］。 因此， 在本研究中， 笔者对比观察了

ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ 对小鼠烧伤创面组织中自噬相关

蛋白 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 表达的影响。 结果

显示， 治疗 １ 周后， ３ 组小鼠皮肤或创面组织

中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３、 Ｋ１９ 及 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 表达水平

对比， 治疗组 ＞ 模型组 ＞ 对照组， Ｐ 均 ＜ ０ ０１，
差异具有统计学意义； 除 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测结

果中显示治疗组与模型组小鼠创面组织中 ＬＣ３
表达水平对比， Ｐ ＞ ０ ０５ 外， 其余各检测结果
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中均显示小鼠皮肤或创面组织中 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、
ＬＣ３、 Ｋ１９ 及 Ｋ１９ ｍＲＮＡ 表达水平两两对比，
Ｐ ＜ ０ ０１， 差异具有统计学意义。 即 ＭＥＢＴ ／
ＭＥＢＯ 可明显提高小鼠烧伤创面组织中自噬相

关蛋白 Ｂｅｃｌｉｎ⁃１、 ＬＣ３ 及 Ｋ１９ 的表达水平， 促

进创面的愈合。 由此推断， ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ 治疗

的创面组织中 Ｋ１９ 的表达水平明显升高可能与

自噬相关［１５ － １９］。
综上所述， ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ 促进烧伤创面的

愈合与提高创面组织中 Ｋ１９ 的表达水平有关，
且诱导自噬相关蛋白的高表达可能是其作用机

制之一。 因本研究设计限制， 其对自噬相关通

路的调控机制仍需进一步深入研究探讨。
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Ｂｅｃｌｉｎ⁃１， ＬＣ３ ａｎｄ Ｋ１９ ｉｎ ｍｏｕｓｅ ｂｕｒｎ ｗｏｕｎｄｓ， ａｎｄ ｐｒｏｍｏｔｅ ｗｏｕｎｄ
ｈｅａｌｉｎｇ． Ｉｔ ｃａｎ ｂｅ ｃｏｎｃｌｕｄｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｌｅｖｅｌ ｏｆ Ｋ１９ ｉｎ ｗｏｕｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ ｍａｙ ｂｅ ａｓｓｏ⁃
ｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ［１５ － １９］ ．

Ｔｏ ｓｕｍ ｕｐ， ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ ｉｎ ｐｒｏｍｏｔｉｎｇ ｔｈｅ ｈｅａｌｉｎｇ ｏｆ ｂｕｒｎ
ｗｏｕｎｄｓ ｉｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ Ｋ１９ ｉｎ ｗｏｕｎｄ
ｔｉｓｓｕｅｓ， ｏｆ ｗｈｉｃｈ ｉｎｄｕｃｉｎｇ ｔｈｅ ｈｉｇｈ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ⁃ｒｅｌａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｍａｙ ｂｅ ｏｎｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ． Ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ， ｄｕｅ ｔｏ ｄｅｓｉｇｎ ｌｉｍｉｔａ⁃
ｔｉｏｎｓ， ｔｈｅ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ ｉｎ ａｕｔｏｐｈａｇｙ⁃ｒｅｌａｔｅｄ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｒｅｍａｉｎｓ ｔｏ ｂｅ ｆｕｒｔｈｅｒ ｅｘｐｌｏｒｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｆｕｔｕｒｅ．
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓ
［１］ Ｔａｎｇ Ｑｉａｎｌｉ， Ｈｕａｎｇ Ｘｉｎ， Ｗａｎｇ Ｙｕ， ｅｔ ａｌ． Ｕｌｔｒａｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ａｎｄ

ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＭＡＰＫＫ ｍＲＮＡｃ⁃ｍｙｃｍＲＮＡ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｒｅ⁃

ｆｒａｃｔｏｒｙ ｗｏｕｎｄｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｂｙ ＭＥＢＴ ／ ＭＥＢＯ ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｐｒａｃｔｉｃｅ，

２０１５， １８ （３）： ２９４ － ２９９．

［２］ Ｚｈｏｕ Ｐｅｎｇｘｉａｎｇ， Ｌｕｏ Ｃｈｅｎｇｑｕｎ， Ｇｕ Ｙｏｎｇｈｏｎｇ， ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃｙ⁃

ｔｏｋｅｒａｔｉｎ １９ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｌｉｖｅ ｔｉｓｓｕｅｓ ｆｒｏｍ ｖｉｃｔｉｍｓ ｗｉｔｈ ｔｈｉｒｄ⁃ｄｅｇｒｅｅ ｂｕｒｎｓ

ｉｎ ｒｅｐａｉｒ ｐｒｏｃｅｓｓ ［ Ｊ］ ． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｐｈｙｓｉｃｉａｎ， ２００３， ５ （９ ）：

１１８０ － １１８２．

［３］ Ｈａｎ ＹＦ， Ｓｕｎ ＴＪ， Ｈａｎ ＹＱ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ ｏｎ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ

ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ ｐｒｏｍｏｔｉｎｇ ｗｏｕｎｄ ｈｅａｌｉｎｇ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｂｙ ｉｎｄｕ⁃

ｃｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｒｅｖ Ｍｅｄ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｃｉ， ２０１５， １９ （１４ ）：

２６６６ － ２６７０．

［４］ Ｃｈｅｎｇ Ｊｕｎ． Ｃｏｎｔｅｍｐｏｒａｒｙ Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｂｉｏｌｏｇｙ ｏｆ Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ［Ｍ］． Ｂｅｉｊｉｎｇ：

Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｐｒｅｓｓ， ２０１１： １１２．

［５］ Ｗａｓｈｉｎｏ Ｓ， Ｈｉｒａｉ Ｍ， Ｍａｔｓｕｚａｋｉ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓ ｏｆ ＣＥＡ，

ＣＡ１９⁃９， ａｎｄ ＣＹＦＲＡ２１⁃１ ａｓ ｔｕｍｏｒ ｍａｒｋｅｒｓ ｆｏｒ ｕｒｏｔｈｅｌｉａｌ ｂｌａｄｄｅｒ ｃａｒｃｉ⁃

ｎｏｍａ ［Ｊ］ ． Ｕｒｏｌ Ｉｎｔ， ２０１１， ８７ （４）： ４２０ － ４２８．

［６］ Ｇｗａｋ ＨＫ， Ｌｅｅ ＪＨ， Ｐａｒｋ ＳＧ． Ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｕｔｉｌｉｔｙ ｏｆ

ＣＹＦＲＡ２１⁃１， ＣＡ７２⁃４， ＮＳＥ， ＣＡ１９⁃９ ａｎｄ ＣＥＡ ｉｎ ｓｔｏｍａｃｈ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ］ ．

Ａｓｉａｎ Ｐａｃ Ｊ Ｃａｎｃｅｒ Ｐｒｅｖ， ２０１４， １５ （１２）： ４９３３ － ４９３８．

［７］ Ｈｕａｎｇ Ｌ， Ｃｈｅｎ Ｗ， Ｌｉａｎｇ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｕｍ ＣＹＦＲＡ２１⁃１ ｉｎ ｂｉｌｉａｒｙ ｔｒａｃｔ

ｃａｎｃｅｒｓ： ａ ｒｅｌｉａｂｌｅ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｆｏｒ ｇａｌｌｂｌａｄｄｅｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ａｎｄ ｉｎｔｒａｈｅｐａｔｉｃ

ｃｈｏｌａｎｇｉｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ［Ｊ］ ． Ｄｉｇ Ｄｉｓ Ｓｃｉ， ２０１５， ６０ （５）： １２７３ － １２８３．

［８］ ｖａｎ Ｓｐｒｕｎｄｅｌ ＲＧ， ｖａｎ ｄｅｎ Ｉｎｇｈ ＴＳ， Ｄｅｓｍｅｔ ＶＪ， ｅｔ ａｌ． Ｋｅｒａｔｉｎ １９ ｍａｒｋｓ

ｐｏｏｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ａｎｄ ａ ｍｏｒｅ ａｇｇｒｅｓｓｉｖｅ ｂｅｈａｖｉｏｒ ｉｎ ｃａｎｉｎｅ ａｎｄ ｈｕｍａｎ

ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｔｕｍｏｕｒｓ ［Ｊ］ ． Ｃｏｍｐ Ｈｅｐａｔｏｌ， ２０１０， ９ （１）： １ － １１．

［９］ Ｃｈｏｉ ＡＭ， Ｒｙｔｅｒ ＳＷ， Ｌｅｖｉｎｅ Ｂ． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ

［Ｊ］ ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ， ２０１３， ３６８ （７）： ６５１ － ６６２．

［１０］ Ｇｕｏ Ｒｕｉｚｈｅｎ， Ｗａｎｇ Ｊｕａｎ， Ｌｉ Ｎａ． Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃｏｎｎｅｘｉｎｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｓｉｇｎｉｆｉ⁃

ｃａｎｃｅ ｉｎ ｓｋｉｎ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｃａｒ ａｎｄ ｓｃａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｔｉｓｓｕｅｓ ［Ｊ］． Ｃｈｉｎｅｓｅ

Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ Ｐａｔｈｏｌｏｇｙ， ２０１２， ２８ （４）： ３９４ －３９８．

·２３· 中国烧伤创疡杂志 ２０１９ 年第 ３１ 卷第 １ 期　 Ｔｈｅ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｂｕｒｎｓ Ｗｏｕｎｄｓ ＆ Ｓｕｒｆａｃｅ Ｕｌｃｅｒｓ ２０１９ Ｖｏｌ ３１ Ｎｏ １



［１１］ Ｇｏｍｅｓ ＬＣ， Ｄｉｋｉｃ Ｉ． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｉｍｍｕｎｉｔｙ

［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ， ２０１４， ５４ （２）： ２２４ － ２３３．

［１２］ Ｗｉｌｄ Ｐ， Ｆａｒｈａｎ Ｈ， ＭｃＥｗａｎ ＤＧ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ

ｔｈｅ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｏｐｔｉｎｅｕｒｉｎ ｒｅｓｔｒｉｃｔｓ ｓａｌｍｏｎｅｌｌａ ｇｒｏｗｔｈ

［Ｊ］ ． Ｓｃｉｅｎｃｅ， ２０１１， ３３３ （６０３９）： ２２８ － ２３３．

［１３］ Ｐａｌｕｄａｎ Ｃ， Ｓｃｈｍｉｄ Ｄ， Ｌａｎｄｔｈａｌｅｒ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ

ＭＨＣ ｃｌａｓｓ Ⅱ ｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇ ｏｆ ａ ｖｉｒａｌ ｎｕｃｌｅａｒ ａｎｔｉｇｅｎ ａｆｔｅｒ ａｕｔｏ⁃

ｐｈａｇｙ ［Ｊ］ ． Ｓｃｉｅｎｃｅ， ２００５， ３０７ （５７０９）： ５９３ － ５９６．

［１４］ 杨燕妮， 彭代智， 伍素华， 等． 大鼠微粒皮移植创面中

角蛋白 １９ 及整合素 β１ 的异位表达 ［ Ｊ］ ． 中华烧伤杂

志， ２００７， ２３ （５）： ３４２ － ３４５．

［１５］ Ｌｏｉ Ｍ， Ｍüｌｌｅｒ Ａ， Ｓｔｅｉｎｂａｃｈ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｍａｃｒｏａｕｔｏｐｈａｇｙ ｐｒｏ⁃

ｔｅｉｎｓ ｃｏｎｔｒｏｌ ＭＨＣ ｃｌａｓｓ Ｉ ｌｅｖｅｌｓ ｏｎ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｓｈａｐｅ

ａｎｔｉ⁃ｖｉｒａｌ ＣＤ８ （ ＋） Ｔ ｃｅｌｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｒｅｐ， ２０１６，

１５ （５）： １０７６ － １０８７．

［１６］ Ｗｅｉ Ｊ， Ｌｏｎｇ Ｌ， Ｙａｎｇ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｅｎｆｏｒｃｅｓ ｆｕｎｃ⁃

ｔｉｏｎａｌ ｉｎｔｅｇｒｉｔｙ ｏｆ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｃｏｕｐｌｉｎｇ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ

ｃｕｅｓ ａｎｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ［ Ｊ］ ． Ｎａｔ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０１６，

１７ （３）： ２７７ － ２８５．

［１７］ Ｃｈｅｎ ＳＰ， Ｆｕｈ ＪＬ， Ｃｈｕｎｇ ＭＹ， ｅｔ ａｌ． Ｇｅｎｏｍｅ⁃ｗｉｄｅ ａｓｓｏｃｉ⁃

ａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｓ ｎｏｖｅｌ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｌｏｃｉ ｆｏｒ ｍｉｇｒａｉｎｅ ｉｎ

Ｈａｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｒｅｓｉｄｅｄ ｉｎ Ｔａｉｗａｎ ［ Ｊ］ ． Ｃｅｐｈａｌａｌｇｉａ， ２０１８，

３８ （３）： ４６６ － ４７５．

［１８］ Ｎｉｓｏ⁃Ｓａｎｔａｎｏ Ｍ， Ｃｒｉｏｌｌｏ Ａ， Ｍａｌｉｋ ＳＡ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｒｅｃｔ ｍｏｌｅｃ⁃

ｕｌａｒ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｂｅｃｌｉｎ １ ａｎｄ ｔｈｅ ｃａｎｏｎｉｃａｌ ＮＦκＢ

ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐａｔｈｗａｙ ［Ｊ］． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ， ２０１２， ８ （２）： ２６８ －２７０．

［１９］ Ｃｏｐｅｔｔｉ Ｔ， Ｂｅｒｔｏｌｉ Ｃ， Ｄａｌｌａ Ｅ， ｅｔ ａｌ． ｐ６５ ／ ＲｅｌＡ ｍｏｄｕｌａｔｅｓ

ＢＥＣＮ１ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ａｎｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ，

２００９， ２９ （１０）： ２５９４ － ２６０８．

（收稿日期： ２０１８⁃０６⁃１０）

［１１］ Ｇｏｍｅｓ ＬＣ， Ｄｉｋｉｃ Ｉ． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｉｍｍｕｎｉｔｙ ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ

Ｃｅｌｌ， ２０１４， ５４ （２）： ２２４ － ２３３．

［１２］ Ｗｉｌｄ Ｐ， Ｆａｒｈａｎ Ｈ， ＭｃＥｗａｎ ＤＧ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ａｕｔｏｐｈ⁃

ａｇｙ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｏｐｔｉｎｅｕｒｉｎ ｒｅｓｔｒｉｃｔｓ ｓａｌｍｏｎｅｌｌａ ｇｒｏｗｔｈ ［Ｊ］ ． Ｓｃｉｅｎｃｅ， ２０１１，

３３３ （６０３９）： ２２８ － ２３３．
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·编者·作者·读者·　

《中国烧伤创疡杂志》 专家审稿说明

１． 在浏览器中输入 ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ ｃｊｂｗｕ ｏｒｇ 进入 《中国烧伤创疡杂志》 网站 （或直接从邮箱里的相关链接进

入）；

２． 点击左侧菜单栏中的 “专家审稿” 进行登陆；

３． 在输入框中填写 Ｅｍａｉｌ 和密码登录审稿人帐户进行审稿， 初次登录本网站的专家， 可点击下方的 “申请

成为审稿人”， 在阅读完审稿人须知后填写详细信息， 收到申请后， 编辑部将尽快与专家联系沟通有关事宜；

４． 进入审稿页面， 可以查看当前需要审阅的稿件；

５． 点击相关稿件， 进入到提交审稿意见的页面；

６． 填写相应内容后提交审稿意见， 审稿完成。

专家在线审稿时， 如有任何问题请与编辑部联系：

联系电话： ０１０ － ５８７０１５９２； Ｅｍａｉｌ： ｐｅｒｉｏｄｉｃａｌ＠ ｃｈｉｎａｂｕｒｎ ｃｏｍ。
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