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　 　 【摘要】 　 围术期神经认知障碍常表现为患者记忆力受损及精神错乱，住院时间延长，预后不良

以及死亡率上升等。 自噬与围术期神经认知障碍的发病密切相关，药物、衰老、炎症等可通过调控

ｍＴＯＲ、ＦＯＸＯ１ 等信号转导通路影响自噬水平，参与围术期神经认知障碍的发病过程。 自噬通过调

节神经炎症的发生，α⁃突触核蛋白、τ 蛋白代谢等在改善术后认知障碍和学习记忆功能方面发挥重要

作用。 本文就调控自噬的主要通路及自噬在围术期神经认知障碍发生发展中的作用进行综述，以期

为围术期神经认知障碍的发病机制寻求新的靶点和思路。
【关键词】 　 围术期神经认知障碍；麻醉；自噬

Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｎ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙｓ ｒｏｌｅ ｉｎ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ
ＺＨＡＮＧ Ｘｉａｏｊｉａ， ＷＡＮＧ Ｃｈｕｎａｉ． Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅ， Ｇａｎｓｕ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉ⁃
ｃｉｎｅ， Ｌａｎｚｈｏｕ ７３００３０， Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： ＷＡＮＧ Ｃｈｕｎａｉ， Ｅｍａｉｌ： ｃｈｕｎａｉｘｘ＠１６３．ｃｏｍ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】 　 Ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｍａｎｉｆｅｓｔ ａｓ ｉｍｐａｉｒｅｄ ｍｅｍｏｒｙ ａｎｄ ｃｏｎ⁃
ｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ， ｐｒｏｌｏｎｇｅｄ ｈｏｓｐｉｔａｌｉｓａｔｉｏｎ， ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ， ａｎｄ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｓ ｃｌｏｓｅｌｙ
ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｏｎｓｅｔ ｏｆ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ． Ｄｒｕｇｓ， ａｇｉｎｇ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｆｆｅｃｔ ａｕｔｏｐｈａｇｙ
ｌｅｖｅｌｓ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｍＴＯＲ ａｎｄ ＦＯＸＯ１， ｗｈｉｃｈ ａｒｅ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ
ｏｆ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ． Ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｐｌａｙｓ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｒｏｌｅ ｉｎ ｉｍｐｒｏｖｉｎｇ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｇｎｉ⁃
ｔｉｖｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｌｅａｒｎｉｎｇ ｍｅｍｏｒｙ ｂｙ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ， α⁃ｓｙｎｕｃｌｅｉｎ， ａｎｄ τ ｐｒｏｔｅｉｎ ｍｅｔａｂｏ⁃
ｌｉｓｍ． Ｔｈｉｓ ａｒｔｉｃｌｅ ｒｅｖｉｅｗｓ ｔｈｅ ｍａｉｎ ｐａｔｈｗａｙｓ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ
ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ， ｉｎ ｏｒｄｅｒ ｔｏ ｓｅｅｋ ｎｅｗ ｔａｒｇｅｔｓ ａｎｄ ｉｄｅａｓ ｆｏｒ ｔｈｅ
ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ．

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ； Ａｎａｅｓｔｈｅｓｉａ； Ａｕｔｏｐｈａｇｙ

　 　 围术期神经认知障碍（ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｃｏｇ⁃
ｎｉｔｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ， ＰＮＤ） 包括术前诊断的神经认知障

碍、急性术后谵妄、神经认知恢复延迟和术后认知

能力下降，本文主要针对麻醉或手术引起的术后阶

段的神经认知障碍。 ＰＮＤ 是老年患者常见的围术

期并发症，对大脑结构和大脑功能有长期的潜在影

响［１］，常表现为认知功能下降，术后精神错乱、焦
虑、人格改变以及记忆受损等，其症状可持续或重

复出现，严重影响患者的生活质量［２］。 自噬是指细

胞降解自身受损伤的细胞结构、衰老细胞器的过

程。 自噬不仅可以通过发挥细胞保护机制参与调

节多种疾病的发生过程，同时也会促进细胞死亡，
甚至在某些情况下对机体造成损害。 自噬功能障

碍与癌症、神经系统疾病以及衰老等有关。

自噬的概述

自噬是一种依赖于特定膜结构（包括吞噬团、
自噬体和自溶酶体）和溶酶体降解途径的细胞内降

解过程，由自噬相关基因 （ ａｕｔｏｐｈａｇｙ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｇｅｎｅ，
ＡＴＧ）和其他蛋白质（如 ＬＣ３）的协同驱动；自噬参与

多种生命过程，包括降解细胞器和蛋白质聚集体及

细胞内物质的代谢，在调节线粒体功能、氧化应激

以及神经炎症中起关键作用［３］。 自噬功能障碍的

主要特征是受损细胞器急剧积累，特别是线粒体和

蛋白质聚集体，这些积累会诱导机体炎症的发生。
自噬在神经发育中起着至关重要的作用。 应

用促进细胞自噬的药物如雷帕霉素，可以通过激活

细胞自噬，上调自噬水平，改善帕金森病、阿尔兹海

默病等疾病的症状，缓解术后认知和学习能力的下

降［４］。 但 Ｌａｎ 等［５］ 研究表明，ＰＫ１１１９５ 预处理可以

通过抑制小胶质细胞的活化和线粒体自噬改善脂
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多糖（ＬＰＳ）导致的 ＰＮＤ 大鼠的学习和记忆障碍。
上述结果相互矛盾的原因，可能是衰老和手术因素

引起自噬水平下降，不足以清除错误折叠的蛋白质

和受损的细胞器，导致神经细胞的凋亡；而 ＬＰＳ 等

因素诱导自噬水平过度升高，导致积累的自噬体不

能被自噬溶酶体及时消除，破坏细胞稳态，加重细

胞负担，最终引发神经元受损和认知功能的继发性

改变。 因此，适当水平的自噬不仅在蛋白质质量控

制中发挥着至关重要的作用，还作为应激的防御反

应，维持细胞内稳态，可能对改善 ＰＮＤ 具有积极的

作用。

自噬与围术期神经认知障碍

细胞自噬调节因子包括：ＢＣＬ⁃２ 家族蛋白、胱天

蛋白酶、ＡＴＧ 和 Ｐ５３ 等，其中自噬相关蛋白例如

ＬＣ３ Ⅱ ／ Ⅰ、Ｐ６２、Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ 等作为反映自噬活性的重

要生物标记蛋白，被广泛用于检测自噬水平。 Ｚｈｅｎｇ
等［６］研究表明，Ａｃ⁃ＹＶＡＤ⁃ｃｍｋ 可以逆转七氟醚诱导

的 Ｈ４ 细胞中线粒体自噬通量下降，伴随着 ＬＣ３Ｂ
Ⅱ／Ⅰ、Ｐ６２ 和 Ｔｏｍｍ２０ 表达水平的下降，改善 ＰＮＤ
小鼠的认知能力。 Ｗａｎｇ 等［７］ 研究表明，麻醉 ／手术

引起 ＰＩＮＫ１ 介导的线粒体自噬功能缺陷和 ｃａｓｐａｓｅ⁃
３ ／ ＧＳＤＭＥ 信号通路的激活，促进 ＧＳＤＭＥ 依赖性细

胞焦亡，导致空间记忆下降和认知损伤。 以上研究

提示，自噬在 ＰＮＤ 的发生发展过程中发挥着重要作

用，维持自噬水平的稳态可能有助于改善认知功

能，预防 ＰＮＤ 的发生。
自噬与 ｍＴＯＲ 信号转导通路 　 哺乳动物雷帕

霉素靶点（ｍａｍｍａｌｉａｎ ｔａｒｇｅｔ ｏｆ ｒａｐａｍｙｃｉｎ， ｍＴＯＲ）是
一种丝氨酸 ／苏氨酸激酶，为磷脂酰肌醇激酶相关

激 酶 （ ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙ⁃ｌｉｎｏｓｉｔｏｌ ｋｉｎａｓｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｋｉｎａｓｅ，
ＰＩＫＫ）蛋白质家族成员，是细胞代谢的主要调节因

子。 ｍＴＯＲ 在突触可塑性、记忆和认知等多种生理

功能方面发挥关键作用， 主要通过 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ ／
ｍＴＯＲ 信号通路实现对细胞生长、细胞周期等多种

生理活动的调控作用。 ＡＫＴ 作为 ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ 信号

转导通路下游的关键因子，ＰＩ３Ｋ 相关激酶成员在丝

氨酸 ４７３、苏氨酸 ３０８ 等特定位点将 ＡＫＴ 磷酸化，被
激活的 ＡＫＴ 影响下游多种效应分子的活性产生多

重生物效应。 其中磷酸化结节性硬化症蛋白复合

体 ２（ＴＳＣ２），可以导致 ＴＳＣ 与溶酶体表面解离，激
活 Ｒｈｅｂ（大脑中富集的 Ｒａｓ 同系物）和 ｍＴＯＲＣ１ 信

号，过度激活的 ｍＴＯＲ 信号通过调节自噬诱导神经

认知障碍的发生。

Ｄｅｌｅｙｔｏ⁃Ｓｅｌｄａｓ 等［８］ 研究表明，ｍＴＯＲＣ１ 是自噬

的关键调节器，可调节自噬过程的多个步骤（如成

核、自噬体延伸、自噬体成熟和终止），是调控自噬

的极具潜力的靶标。 在神经细胞中，ｍＴＯＲＣ１ 活性

升高会抑制自噬，同时促进生物分子合成，自噬体

通过与溶酶体融合，降解捕获的蛋白质、碳水化合

物、核酸和细胞器及细胞碎片。 作为调节发育和组

织稳态所必需的细胞过程，自噬参与调节各种生命

活动，包括新陈代谢、神经退行性疾病和衰老等［９］。
自噬激活可加速神经退行性疾病相关蛋白质聚集

体和包涵体的消除，参与启动自噬的 ＵＬＫ１ 复合物

受 ｍＴＯＲＣ１ 调节，雷帕霉素在各类神经退行性疾病

中发挥关键作用。 Ｃｈｅｎ 等［１０］ 研究表明，在糖尿病

大鼠手术诱导的 ＰＮＤ 模型中，ｍＴＯＲ 过度磷酸化降

低了海马中自噬相关蛋白的水平，雷帕霉素预处理

可显著降低海马 ｐ⁃ｍＴＯＲ 和 Ｐ６２ 表达，同时上调

Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ 表达和 ＬＣ３ Ⅱ ／ ＬＣ３ Ⅰ比值，手术诱导的自

噬功能损伤得以恢复，糖尿病大鼠的神经认知障碍

得以改善。 Ｇａｏ 等［１１］ 研究表明，应用 ｍＴＯＲ 抑制剂

雷帕霉素激活自噬和增加突触可塑性相关蛋白

ＳＹＮ 和 ＰＳＤ⁃９５ 表达，抑制海马神经元凋亡，缓解认

知水平下降，进一步证实了 ＰＮＤ 的发生与 ｍＴＯＲＣ
信号通路自噬的调节有关。

自噬与 ＦＯＸＯ１ 信号转导通路 　 ＦＯＸＯ 转录因

子家族是叉头框转录因子的一个亚族，在人体中共

包括 ４ 个成员：ＦＯＸＯ１、ＦＯＸＯ３ａ、ＦＯＸＯ４ 和 ＦＯＸＯ６。
ＦＯＸＯ 作为叉头框家族的代表成员，参与调节多种

生命活动，例如细胞周期、诱导细胞凋亡、调节自

噬、新陈代谢等。 其中 ＦＯＸＯ１ 调节许多自噬相关蛋

白的表达水平，主要分布在成年大鼠的纹状体、齿
状回和腹侧海马中，海马主要协调哺乳动物的空间

学习和认知［１２］。 Ｃｈｅｎ 等［１３］ 研究表明，组胺 Ｈ２ ／ ３
受体激动剂通过 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 磷酸化抑制 ＦＯＸＯ１ 的转

录活性，下调 ＴＬＲ４ 基因的表达，抑制小胶质细胞活

化和抗炎因子的产生，减轻剖腹手术或 ＬＰＳ 诱导的

认知能力下降，抑制 ＰＮＤ 的发生。 Ｌｉａｎ 等［１４］ 研究

表明，ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 负向调节 ＦＯＸＯ１ 的表达，可以抑

制炎性因子，缓解认知损伤改善术后认知功能。 因

此，调节 ＦＯＸＯ 基因的表达可以发挥神经保护作用，
改善 ＰＮＤ 患者认知功能减退的的症状。

ＦＯＸＯ 可通过调节神经元自噬，参与氧化应激

及神经元保护等生理过程。 Ｋｕｒａｋａｚｕ 等［１５］ 研究表

明，转化生长因子 β１ 通过调节 ＦＯＸＯ１－自噬轴激活

自噬，使受到氧化应激损伤的细胞器和蛋白质得到
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有效降解， 保护软骨细胞免受氧化应激损伤；
ＦＯＸＯ１ 的 Ｓｅｒ２４９ 位点磷酸化也与促进自噬和神经

元存活有关［１６］。 邓志英等［１７］ 研究表明，通过上调

Ｓｉｒｔ１ 激活 ＳＩＲＴ１－ＦｏｘＯ１－自噬通路，可以促进海马

神经元自噬，发挥神经保护作用。 以上研究提示，
ＦＯＸＯ－自噬轴在神经退行性疾病的发病中发挥重

要作用。
自噬与 α⁃突触蛋白 　 α⁃突触核蛋白是一种神

经元蛋白，在神经系统高度表达，并在突触前神经

末梢中高度富集。 神经元自噬对 α⁃突触核蛋白聚

集体的降解具有重要作用，自噬和溶酶体功能障碍

可能导致 α⁃突触核蛋白的聚集和有害低聚物的过

度产生。 神经退行性疾病共同病理特征是神经元

内存在易聚集蛋白。 Ｆｉｅｌｄｓ 等［１８］通过遗传学和神经

病理学研究表明，α⁃突触核蛋白与帕金森病、阿尔茨

海默病和其他神经退行性疾病有关。 星形胶质细

胞中 α⁃突触核蛋白表达活跃，神经元内 α⁃突触核蛋

白水平受到星形胶质细胞摄取和溶酶体降解的调

节［１９］。 α⁃突触核蛋白过聚集对神经元产生毒性作

用，最终导致神经元死亡，并出现相应的临床症状。
Ｙａｎｇ 等［２０］研究表明，自噬激动剂通过上调自噬水

平可减轻海马 α⁃突触核蛋白寡聚化，逆转神经递质

水平失衡，改善老龄大鼠术后认知功能。 麻醉 ／手
术可以通过抑制突触功能下调海马神经元细胞自

噬水平，导致认知功能减退，引起 ＰＮＤ 的发生；诱导

海马神经元自噬可以稳定海马神经元的结构、增强

活动依赖性的突触可塑性，是形成新记忆的必要因

素，同时可以逆转与年龄相关的记忆衰退［２１］。 自噬

在调节 α⁃突触核蛋白寡聚物水平，维持神经元正常

功能，保护术后记忆认知方面发挥重要作用，但目

前关于自噬与 α⁃突触核蛋白寡聚物相互作用的特

定分子机制尚未明确，有待进一步研究。
自噬与 τ 蛋白　 τ 蛋白是一种天然微管相关蛋

白，在稳定神经元微管方面起关键作用。 τ 蛋白本

身没有聚集的趋势，翻译后修饰可能会改变 τ 蛋白

寡聚化，其聚集和 τ 蛋白诱导的神经变性在神经系

统疾病中发挥重要作用［２２］。 Ｒｅｄｄｙ 等［２３］研究表明，
τ 蛋白代谢水平同样与 ＰＮＤ 的发病相关。 心脏手

术患者出院时出现认知功能障碍的患者术后血清 τ
蛋白和 ＧＦＡＰ 表达水平显著升高［２４］。 王洁等［２５］ 研

究表明，随着术后谵妄的出现，患者脑脊液中 ＩＮＳ、
Ａβ４２、Ａβ４２ ／ ｔ⁃τ 比值和 Ａβ４２ ／ ｐ⁃τ 比值明显降低。
Ｘｉｅ 等［２６］ 研究表明， 与术前脑脊 液 Ａβ４０ ／ τ 及

Ａβ４２ ／ τ 比值高的受试者比较，比值较低的受试者在

术后语言、视觉记忆和视觉空间判断测量结果等术

后认知功能表现更差。 因此，老年患者 ＰＮＤ 的发病

可能与 Ａβ ／ τ 比值下降相关。 Ｌｅ Ｆｒｅｃｈｅ 等［２７］ 通过

动物实验研究表明，成年大鼠在经历四次七氟醚麻

醉后，可表现出海马持续性 τ 蛋白高磷酸化以及

Ａｋｔ 和 Ｅｒｋ 激酶激活，这些改变均与 ＰＮＤ 模型的空

间记忆障碍有关。 以上研究提示，τ 蛋白磷酸化 ／去
磷酸化平衡的持续失调可能与 ＰＮＤ 有关。 乙酰化

τ 蛋白水平升高也与海马神经炎症及术后长期认知

能力下降相关［２８］。
τ 蛋白的过度磷酸化会通过调节自噬水平影响

术后认知功能，通过激活自噬可以部分逆转 Ａｔｇ５、
突触素蛋白及 ＢＤＮＦ 的表达和 τ 蛋白磷酸化，改善

手术诱导的记忆和认知功能障碍［２９］。 同样，Ｗａｎｇ
等［３０］研究表明，老龄大鼠术后海马 ＣＡ３ 区 ＡＴ８ 的

免疫反应性升高，出现过度磷酸化的 τ 蛋白与 ＬＣ３Ｂ
的共定位，提示 τ 蛋白特异性磷酸化与线粒体自噬

相互作用可能导致 ＰＮＤ 的发生。 围术期应用伐尼

克兰可以减弱 ＰＫＲ 和 ＳＴＡＴ３ 的相互作用，将线粒

体自噬恢复至正常水平，从而减轻 τ 蛋白的过度磷

酸化，改善老年患者术后认知能力下降。 然而

Ｂｅｒｇｅｒ 等［３１］和 Ｄａｎｉｅｌｓｏｎ 等［３２］ 研究表明，神经元损

伤和脑脊液中 τ 蛋白、神经元特异性烯醇化酶和淀

粉样蛋白 β 的生物标志物变化与术后神经认知功

能下降并无显著相关性。 以上研究提示，自噬可能

通过调节 τ 蛋白翻译后的磷酸化及乙酰化修饰水

平，影响 ＰＮＤ 的病理进程，但自噬与 τ 蛋白的相互

作用与 ＰＮＤ 的相关发病机制仍需要进一步探索。
自噬与神经炎症 　 ＰＮＤ 的发病与炎症密切相

关，外周炎性因子的释放和中枢神经海马炎症反应

的发生参与认知障碍的形成［３３］。 炎性小体及炎性

因子直接或通过自噬的调节，影响神经元的正常功

能，破坏神经发育及神经系统稳态，导致认知障碍

的产生。 自噬体选择性地识别、隔离和降解特定细

胞成分的过程被称为选择性自噬［３４］。 线粒体自噬

是一种选择性自噬，可由整体或局灶性线粒体损伤

迅速诱导，是神经发育以及维持神经元稳态所必需

的，并与衰老和记忆密切相关［３５］。 Ｊｉａｎｇ 等［３６］ 研究

表明，ＴＲＥＭ２ 过表达通过上调线粒体自噬关键调节

因子 ＰＩＮＫ１ 和 Ｐａｒｋｉｎ 蛋白水平，增强线粒体自噬抑

制氧化应激，抑制 ＮＬＲＰ３ 炎性小体的激活和随后的

神经炎症进展，缓解了术后认知障碍。 Ｙｅ 等［３７］ 研

究表明，ＨＮＫ 介导的线粒体自噬是通过抑制 ＮＬＲＰ３
炎性小体的活化和海马的炎症反应来发挥神经保
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护作用，从而改善手术或七氟醚诱导的 ＰＮＤ。 张琦

等［３８］研究表明，当自噬激动剂上调海马神经元自噬

水平时，老龄大鼠表现为逃避潜伏期缩短，平台穿

越次数增加，海马区 ＬＣ３ Ⅱ ／ Ⅰ、Ｂｅｃｌｉｎ⁃１ 蛋白表达

水平增加，海马神经元凋亡率下降，术后认知功能

也随之改善。 以上研究提示，线粒体自噬可以通过

抑制炎性小体的活化抑制神经炎症发生。 麻醉 ／手
术损伤可抑制线粒体自噬，而线粒体自噬水平的变

化导致炎性小体的激活和炎性因子的释放，引起认

知障碍的发生。

小　 　 结

自噬是细胞清除受损细胞器及衰老蛋白质，保
护细胞内环境稳态，维持细胞正常功能的重要途

径。 自噬功能失调与 ＰＮＤ 的发生发展密切相关，手
术或麻醉通过 ｍＴＯＲ、ＦＯＸＯ１ 等信号通路调控自噬

水平，自噬通过参与神经炎症的发生、磷酸化 τ 蛋白

和 α⁃突触核蛋白聚集等多种途径影响 ＰＮＤ 的发生

发展。 目前，自噬在 ＰＮＤ 中保护神经细胞免受损伤

的能力已被广泛关注，但自噬与 ＰＮＤ 的联系在很大

程度上仍然未知，对自噬在 ＰＮＤ 发病机制中的作用

仍缺乏深入和全面的认识。 因此，基于调控自噬及

自噬相关途径的研究可能为治疗 ＰＮＤ 提供新的理

论和方向。
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［３８］ 　 张琦， 袁天宝， 杨淑红， 等． 老龄大鼠术后认知功能障碍时

自噬与凋亡的关系． 中 华 麻 醉 学 杂 志， ２０１８， ３８ （ ２ ）：
１５９⁃１６２．

（收稿日期：２０２３ ０２ ０６）

·读者·作者·编者·

《临床麻醉学杂志》对来稿署名的要求

作者姓名在文题下方按序排列，一般不宜超过 ６ 位。 排序应在投稿时确定，在编排过程中不应再作更换，如欲更换第一作

者，需出具单位证明和由全体作者签名的申请。 作者单位的邮编、所在城市、单位名称的全称和科室在首页脚注中说明。 若

其他作者不属同一单位，需写出各自单位，并在单位后用括号列出作者的姓名。 作者应具备的条件：（１）参与选题和设计，或
参与资料的分析和解释；（２）起草或修改论文中关键性理论或其他主要内容；（３）能对编辑部的修改意见进行核修，在学术上

进行答辩，并最终同意该文发表者。 以上 ３ 条均需具备。 “通信作者”系指研究生课题论文的导师或直接指导者、相关科研项

目课题负责人及该文的主要责任者和联系者。 “通信作者”对论文应具有与第一作者同等的权利和义务。

·８０２· 临床麻醉学杂志 ２０２４ 年 ２ 月第 ４０ 卷第 ２ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ ２０２４，Ｖｏｌ．４０，Ｎｏ．２


