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%是一种由于创伤引起的关节软骨退化*增生*

骨化的一种
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#临床病症主要变现为关节疼痛*关节
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统计学处理
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$

%&%$

#与模型组比较

@&@

!

各组大鼠软骨组织中
4̀ ;.

!

*

?

FF

K9E8,H2.

%$(

重庆医学
1%$(

年
'

月第
0/

卷第
)

期



A?

的表达
!

与假手术组比较#模型组软骨组织中

4̀ ;.

!

*

?

FF

K9E8,H2A?

表达明显下调$

!

$

%&%$

%(

与模型组比较#

=;$2?

低*中*高剂量组软骨组织中

4̀ ;.

!

*

?

FF

K9E8,H2A?

表达明显上调$

!

$

%&%$

%#

见表
1

)

@&A

!

各组大鼠软骨组织中
SSQ.$

*

SSQ.$'

*

?6.

?S@+.0

*

?6?S@+.5H2A?

的表达
!

与假手术组

比较#模型组软骨组织中
SSQ.$

*

SSQ.$'

*

?6.

?S@+.0

*

?6?S@+.5 H2A?

表达明显上调$

!

$

%&%$

%(与模型组比较#

=;$2?

低*中*高剂量组软骨组

织 中
SSQ.$

*

SSQ.$'

*

?6?S@+.0

*

?6?S@+.5

H2A?

表达明显下调$

!

$

%&%$

%#见表
'

)

表
1

!!

各组大鼠软骨组织中
4̀ ;.

!

)

?

FF

K9E8,H2A?

表达

!!!

的变化%

Fa;

(

*g$%

&

组别
4̀ ;.

!

?

FF

K9E8,

假手术组
$&%%a%&%% $&%%a%&%%

模型组
%&1/a%&%'

"

%&'1a%&%'

"

低剂量组
%&5-a%&%)

*

%&55a%&%5

*

中剂量组
%&-0a%&%-

*

%&-)a%&%-

*

高剂量组
%&(5a%&%(

*

%&(0a%&%(

*

!!

"

!

!

$

%&%$

#与假手术组比较(

*

!

!

$

%&%$

#与模型组比较

表
'

!!

各组大鼠软骨组织中
SSQ.$

)

SSQ.$'

)

?6?S@+.0

)

?6?S@+.5H2A?

表达情况%

Fa;

(

*g$%

&

组别
SSQ.$ SSQ.$' ?6?S@+.0 ?6?S@+.5

假手术组
$&%%a%&%% $&%%a%&%% $&%%a%&%% $&%%a%&%%

模型组
'&1%a%&''

"

1&/5a%&1'

"

'&50a%&'0

"

'&$'a%&'$

"

低剂量组
1&0'a%&1$

*

1&'0a%&1$

*

1&/%a%&1/

*

1&01a%&11

*

中剂量组
$&/-a%&$'

*

$&/1a%&$/

*

1&%$a%&1%

*

$&/(a%&$(

*

高剂量组
$&15a%&$%

*

$&''a%&$1

*

$&1(a%&$1

*

$&0%a%&$0

*

!!

"

!

!

$

%&%$

#与假手术组比较(

*

!

!

$

%&%$

#与模型组比较

表
0

!!

各组大鼠软骨组织中
SSQ.$

)

SSQ.$'

)

?6?S@+.0

)

?6?S@+.5

蛋白表达情况%

Fa;

(

*g$%

&

组别
SSQ.$ SSQ.$' ?6?S@+.0 ?6?S@+.5

假手术组
%&10a%&%1 %&%)a%&%% %&%/a%&%% %&%/a%&%$

模型组
$&15a%&$$

"

%&00a%&%0

"

$&$$a%&$%

"

%&(5a%&%(

"

低剂量组
$&$5a%&$% %&0'a%&%0 %&(/a%&$%

*

%&5)a%&%5

*

中剂量组
$&$%a%&$%

*

%&'%a%&%'

*

%&-0a%&%-

*

%&0$a%&%0

*

高剂量组
%&55a%&%5

*

%&$/a%&%$

*

%&'%a%&%$

*

%&1%a%&%1

*

!!

"

!

!

$

%&%$

#与假手术组比较(

*

!

!

$

%&%$

#与模型组比较

@&B

!

各组大鼠软骨组织中
SSQ.$

*

SSQ.$'

*

?6.

?S@+.0

*

?6?S@+.5

蛋白的表达
!

与假手术组比

较#模型组软骨组织中
SSQ.$

*

SSQ.$'

*

?6?S@+.

0

*

?6?S@+.5

蛋白表达明显上调$

!

$

%&%$

%(与模型

组比较#

=;$2?

低*中*高剂量组软骨组织中
?6.

?S@+.0

*

?6?S@+.5

蛋白表达明显下调$

!

$

%&%$

%#

=;$2?

中*高剂量组软骨组织中
SSQ.$

*

SSQ.$'

蛋

白表达明显下调$

!

$

%&%$

%#见图
$

*表
0

)

!!

?

!假手术组(

\

!模型组(

4

!

=;$2?

低剂量组(

6

!

=;$2?

中剂量组(

:

!

=;$2?

高剂量组

图
$

!!

各组大鼠软骨组织中
SSQ.$

)

SSQ.$'

)

?6?S@+.0

)

?6?S@+.5

蛋白表达的变化

!!

?

!假手术组(

\

!模型组(

4

!

=;$2?

低剂量组(

6

!

=;$2?

中剂量组(

:

!

=;$2?

高剂量组

图
1

!!

各组大鼠软骨组织中
@=SQ.$

)

@=SQ.'

蛋白表达情况

表
5

!!

各组大鼠软骨组织中
@=SQ.$

)

@=SQ.'

蛋白

!!!

表达情况%

Fa;

(

*g$%

&

组别
@=SQ.$ @=SQ.'

假手术组
$&%/a%&$% %&0-a%&%5

模型组
%&%/a%&%$

"

%&%)a%&%%

"

低剂量组
%&$-a%&%$

*

%&$1a%&%$

*

中剂量组
%&1%a%&%1

*

%&$/a%&%1

*

高剂量组
%&//a%&%/

*

%&1/a%&%1

*

!!

"

!

!

$

%&%$

#与假手术组比较(

*

!

!

$

%&%$

#与模型组比较

@&C

!

各组大鼠软骨组织中
@=SQ.$

*

@=SQ.'

蛋白表

$$(

重庆医学
1%$(

年
'

月第
0/

卷第
)

期



达情况
!

与假手术组比较#模型组软骨组织中
@=SQ.

$

*

@=SQ.'

蛋白表达明显下调$

!

$

%&%$

%(与模型组

比较#

=;$2?

低*中*高剂量组软骨组织中
@=SQ.$

*

@=SQ.'

蛋白表达明显上调$

!

$

%&%5

%#见图
1

*表
5

)

A

!

讨
!!

论

!!

=;$2?

作为
=;.$

的天然拮抗剂#能够特异性的

结合于软骨表面的
=;.$

受体#进而抑制
=;.$

"

"

(

对软

骨的破坏作用&

/

'

)研究显示在大鼠关节软骨急性损

伤期关节腔注射
=;$2?

#能明显上调
H#2.1-M

*

H#2.

$0%

*

H#2.$15M

进而抑制软骨的分解&

(

'

)而且
=;$2?

能明显降低
?4;@

复制的
Q@̀ ?

大鼠的软骨及滑膜

评分#同时抑制软骨细胞凋亡&

$%

'

)进而提示
=;$2?

对
Q@̀ ?

大鼠具有一定治疗作用#但具体的作用机制

不甚了解)本研究首先通过
?4;@

构建
Q@̀ ?

大鼠

模型#进而检测不同剂量的
=;$2?

对
Q@̀ ?

大鼠关

节软骨中炎症因子水平的影响#结果表明
=;$2?

能

明显降低
=;.$

(

*

=;./

及
@AB.

"

水平#

=;.$

(

*

=;./

及

@AB.

"

主要是由活化的单核
.

巨噬细胞分泌产生的促

炎因子#其中
@AB.

"

不仅能够破坏软骨#还可以促进

=;.$

(

*

=;./

的分泌进而加重软骨的损伤#而且
=;.$

(

*

=;./

及
@AB.

"

能够刺激细胞外基质降解酶的分泌加

速细胞外基质的降解#进而加重软骨损伤)研究显示

人
Q@̀ ?

或动物模型
Q@̀ ?

中
=;.$

(

*

=;./

及
@AB.

"

的水平均明显提高&

$$.$1

'

#因此本研究结果表明
=;$2?

能明显的通过减少
=;.$

(

*

=;./

及
@AB.

"

分泌#进而

抑制
Q@̀ ?

大鼠软骨损伤)

软骨主要由软骨细胞及细胞外基质组成#后者主

要由胶原蛋白及
?

FF

K9E8,

组成)其中
4̀ ;.

!

占软

骨胶原蛋白
(%Y

以上#维持着软骨的三维网状结构#

为细胞外基质提供支架及弹性)蛋白多糖含有大量

亲水性的支链#能够维持着软骨的润滑及抗压作用)

当软骨降解速度远大于合成速度后#说明软骨细胞分

泌大量的降解酶#如
SSQ+

及
?6?S@+

)

SSQ+

是

一种依赖于
e,

1Z的蛋白水解酶#其中的胶原酶
SSQ.

$

能够降解
+

*

!

*

,

*

-

*

.

*

/

型胶原酶#

SSQ.$'

不

仅能够降解软骨特异性
4̀ ;.

!

及新生的
4̀ ;.

!

#还

能够激活其他
SSQ+

#发挥其对胶原的降解作用)

?6?S@+

是一种新型的金属蛋白酶#对
?

FF

K9E8,

具

有明显的降解作用)目前研究最多的
?6?S@+

为

?6?S@+.0

及
?6?S@+.5

#二者在软骨*心脏*脑等

多种组织器官中有表达#并有多个
?

FF

K9E8,

水解酶

位点#同时受
=;.$

等炎症因子的影响)另外细胞外基

质的降解速度大于合成速度#也源自于
@=SQ+

分泌

量的减少)

@=SQ+

不仅能够与
$j$

的比例与
SSQ+

特异性结合#还是
?6?S@+

内源性的抑制剂)其中

@=SQ.$

能与
SSQ.$

及
SSQ.$'

结合抑制二者的表

达#

@=SQ.'

能与
?6?S@+.0

及
?6?S@+.5

结合抑

制二者的表达)研究显示
?6?S@+.0

及
?6?S@+.

5

基因敲除的小鼠
?̀

能得到明显改善#而且体外通

过
=;.$

(

诱导软骨细胞后并敲除
?6?S@+.0

及
?6.

?S@+.5

表达#能明显的抑制
?

FF

K9E8,

的降解&

$'

'

)

@=SQ.$

及
@=SQ.'

在
?̀

体外或体内模型中表达量

均明显降低&

$0.$5

'

)因此通过上调
@=SQ.$

及
@=SQ.'

表达#进而抑制
SSQ.$

*

SSQ.$'

*

?6?S@+.0

及

?6?S@+.5

表达#能明显抑制
4̀ ;.

!

及
?

FF

K9E8,

含量的减少#进而降低软骨细胞外基质的降解速度)

所以本研究进一步探讨
=;$2?

对
Q@̀ ?

大鼠软骨组

织中胶原蛋白*

?

FF

K9E8,

*细胞外基质合成与降解蛋

白表达的影响#结果表明
=;$2?

能明显上调
4̀ ;.

!

H2A?

*

?

FF

K9E8,H2A?

*

@=SQ.$

蛋白*

@=SQ.'

蛋白

表达#下调
SSQ.$

*

SSQ.$'

*

?6?S@+.0

*

?6?S@+.5

H2A?

及蛋白表达#进而维持软骨基本结构)

综上所述#

=;$2?

能够通过促进软骨细胞外基质

合成#抑制基质降解#进而抑制
Q@̀ ?

大鼠软骨损伤)
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