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干细胞与运动性骨骼肌细胞凋亡★ 

屈红林，王  勇 

Stem cells and exercise-induced skeletal muscle cell apoptosis     

Qu Hong-lin, Wang Yong 

Abstract 
BACKGROUND: Exercise-induced skeletal muscle apoptosis has been referred to as the current focus of sports medicine, and 
the application of stem cells in athletic injury rehabilitation and prevention has been reported. However, the role of stem cells in cell 
apoptosis remains unclear. 
OBJECTIVE: To summarize the effect and mechanism of stem cells in preventing exercise-induced skeletal muscle apoptosis to 
provide references for scientific sports training and physical activity.  
METHODS: A computer-based online search of PubMed (1991-01/2009-10) and CNKI (1994-01/2009-10) was performed for 
related articles with the keywords “"Exercise Training, Sports, Skeletal Muscle, Apoptosis" in English and "stem cells, exercise, 
skeletal muscle, apoptosis," in Chinese. Inclusion criteria: ① studies on stem cells and their apoptosis in skeletal muscle cells; ②
articles in the same field published recently or in the authoritative journals. Exclusion criteria: ① Repetitive articles; ② Meta 
analysis. 
RESULTS AND CONCLUSION: A total of 360 articles were collected from the summary of literature through the stem cells and its 
application in the field of sports medicine research, and its skeletal muscle apoptosis in the changes and development trend of the 
application. Finally, 31 articles were included, including 21 reviews and 10 clinical or experimental studies. High-intensity exercise 
can cause apoptosis in skeletal muscle cells, while the use of stem cell technology can prevent apoptosis, to a certain extents by 
regulating Bcl-2 and Bax protein expression, thereby promoting the early recovery of skeletal muscle. 
 
Qu HL, Wang Y.Stem cells and exercise-induced skeletal muscle cell apoptosis.Zhongguo Zuzhi Gongcheng Yanjiu yu Linchuang 
Kangfu. 2010;14(6): 1088-1091.      [http://www.crter.cn  http://en.zglckf.com] 

 
摘要 
背景：运动性骨骼肌细胞凋亡业已成为当前运动医学领域的研究重点，干细胞应用于运动性伤病的恢复和防治也有报道，但

将干细胞用于细胞凋亡干预作用的相关研究还很少。 

目的：总结干细胞防治运动性骨骼肌细胞凋亡的作用及其机制，为科学的运动训练和体育锻炼提供依据。 

方法：通过计算机检索 PubMed 数据库 1991-01/2009-10 的相关文献，检索词为“Exercise Training，Sports，Skeletal 

Muscle，Apoptosis”，并限定文章语言种类为 English。同时计算机检索中国期刊全文数据库 1994-01/2009-10 的相关文

献，检索词“干细胞、运动、骨骼肌、细胞凋亡”，并限定文章语言种类为中文。纳入标准：①文章所述内容应与干细胞及

其骨骼肌细胞凋亡的研究密切相关。②同一领域选择近期发表或在权威杂志上发表的文章。排除标准：①重复性研究。②

Meta 分析。 

结果与结论：共检索到 360 篇文献，对资料进行初审，文献的来源主要是通过对干细胞及其在运动医学领域的研究进展，以

及骨骼肌细胞凋亡的变化与发展趋势等的应用情况进行汇总分析，共选取 31 篇文献，其中 21 篇为综述，其余均为临床或

基础实验研究。大强度的运动可引起骨骼肌细胞出现凋亡，而运用干细胞技术可在一定程度上起到预防细胞凋亡的作用，干

细胞可通过调节 Bcl-2 和 Bax 蛋白表达来防治运动过程中出现的骨骼肌细胞凋亡，从而促进运动机体骨骼肌的早期恢复。 

关键词：运动；骨骼肌；细胞凋亡；Bcl-2 蛋白；Bax 蛋白；干细胞 
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0  引言 

 

细胞凋亡是指细胞在一定的生理或病理条
件下，遵循自身的程序，自己结束其生命的过
程，也即通过一定的信号传导途径，激活细胞“自
杀”程序，最后细胞脱离或裂解为若干凋亡小体，
被其他细胞吞噬。细胞凋亡是细胞程序化死亡
过程，是受一系列基因控制的生理性细胞死亡
方式。 

运动所引起骨骼肌细胞凋亡的研究主要起

步于运动后所引起的肌肉酸痛，以及运动性疲
劳的发生，甚至疲劳积累造成的骨骼肌损伤。 

 

1  资料和方法 

 

1.1  资料来源  由第二作者应用计算机进行
检索。以“Exercise Training，Sports，Skeletal 

Muscle，Apoptosis” 为检索词，检索Medline 

数据库(1991-01/2009-10)。以“干细胞、运动、
骨骼肌、细胞凋亡” 为检索词，检索中国期刊
全文数据库(1994-01/2009-10)。文献检索语



 
屈红林，等.干细胞与运动性骨骼肌细胞凋亡 

ISSN 1673-8225  CN 21-1539/R   CODEN: ZLKHAH 1089

www.CRTER.org 

种限制为英文和中文。 

1.2  入选标准  ①文献内容与干细胞及其骨骼肌细胞
凋亡密切相关。②论点论据可靠的原创性文章。③观点
明确、分析全面的文献。 

1.3  质量评估  对每一篇符合纳入标准的文献进行以
下几个方面的评价：①随机分配方法。②是否采用盲法
评估。③动物脱落或患者失访情况。文献筛选和质量评
价由两位作者独立进行并交叉核对，如有分歧，则通过
讨论或由第二作者协助解决。 

1.4  数据的提取  计算机初检得到360篇文献，中文238

篇，英文122篇。阅读标题和摘要进行初筛，排除因研
究目的与此文无关的108篇，内容重复性的研究176篇，
Meta分析45篇，共保留31篇文献进行综述。 

 

2  结果 

 

2.1  运动性骨骼肌细胞凋亡 

运动性骨骼肌细胞凋亡的特征：与正常细胞相比，细
胞凋亡的形态学特征主要是核及细胞质成分(尤其是线
粒体)浓缩、胞体急剧变小、胞膜完整、细胞器减少，核
染色质密度增高并凝聚在核周边，细胞骨架裂解、内质
网膜膨胀、细胞膜破裂形成凋亡小体[1]。凋亡细胞在形
态学上最明显的变化是细胞破裂成凋亡小体，微丝和微
管等细胞骨架的变化与凋亡小体的形成密切相关。其生
物化学特征主要表现为，保持较低的能量代谢，染色质
丝状破裂，被内切核酸酶降解，行程长度为180~200 bp

的DNA片段，凝胶电泳表现为梯状条带，并有新的RNA

和蛋白质的合成[2-3]。骨骼肌细胞凋亡表现为凋亡肌细胞
皱缩，每个凋亡的肌细胞膜完整，膜内陷将细胞分割转
化成致密的凋亡小体，溶酶体完整，染色质均一凝集，
非随机降解为DNA梯形片段；最后凋亡小体被周围邻近
细胞或巨噬细胞吞噬，无炎症反应[4]。 

运动引起骨骼肌细胞凋亡的机制：大强度运动引起骨骼
肌细胞凋亡的现象已被研究所证实，但其机制至今尚未
完全清楚，诸如Arslam等[5]对小鼠的研究发现，无论是
运动后即刻还是运动后48 h，小鼠肌细胞凋亡率均显著
高于非运动组；Sandri等[6]让mdx小鼠和正常小鼠在自
发齿轮上进行持续一夜的运动，结果发现无论是mdx小
鼠还是正常小鼠，在运动后骨骼肌细胞都出现细胞凋亡
的DNA碎片，但静止小鼠未发现细胞凋亡，由此可见骨
骼肌细胞凋亡是肌肉损伤的早期表现；金其贯等[7]对大
鼠进行为期8周的力竭训练后，检测大鼠骨骼肌细胞的
凋亡情况发现，大鼠骨骼肌细胞的凋亡显著增加，并认
为骨骼肌细胞的凋亡可能是因力竭训练导致肌肉酸痛
和运动能力下降的病理生理机制；潘红英[8]认为，细胞
凋亡可能成为运动能力下降问题的重要途径，自由基增
多、Ca2+浓度升高、线粒体膜电位的下降等被认为是运

动能力下降的先兆，细胞凋亡可能单独或与这些先兆共
同参与疲劳的产生和发展过程。 

脂质过氧化损伤与骨骼肌细胞凋亡：大强度运动易
引起机体产生较多的氧自由基，氧自由基化学性质活
泼，破坏机体正常的氧化/还原的动态平衡，造成生物大
分子的氧化损伤，从而干扰了机体的正常生命活动，形
成严重的氧化应激反应。机体在脂质过氧化反应过程中
将会产生大量的氧自由基，这些氧自由基可攻击细胞膜
上的不饱和脂肪酸，直接造成细胞膜的损伤诱导细胞凋
亡。有研究发现大鼠在经过10周的游泳训练，在进行一
次性力竭运动后，均会出现线粒体膜、内质网、肌浆网
等遭到严重破坏，同时脂质过氧化产物丙二醛的含量增
加，各种抗氧化酶的活性下降[9-10]，且骨骼肌组织中细胞
凋亡率也明显增高；也有研究发现经过近两个月训练的
大鼠，在一次不同跑速运动后，骨骼肌中丙二醛的含量
和骨骼肌细胞凋亡均呈现出随运动强度增大而增高[11]。
由此可见，过度训练时，骨骼肌组织中氧自由基增加，
引起的脂质过氧化增强，抗氧化能力下降，可能是运动
引发骨骼肌细胞凋亡的重要机制之一。 

生物体在生理条件下，正常代谢可以产生活性氧，
如H2O2、过氧化物、单线态氧、氢过氧化物等，同时运
动过程中会造成机体组织缺氧。有研究证明低氧能诱导
不同类型的细胞发生凋亡[12]，细胞在0~0.15%氧浓度中
发生凋亡，氧浓度在1%~3%不发生凋亡。马焰等[13]发
现骨骼肌细胞缺氧复氧受损后可诱导肌细胞凋亡。活性
氧能够激发并使组织氧化损伤扩散，被认为是运动中一
系列生理生化改变的根本机制。当活性氧在体内得不到
控制或细胞的保护能力下降时，便可以对组织细胞产生
损伤，进而使蛋白质、脂质甚至核酸产生损伤，肌细胞
也不可避免地受到氧化应激的影响，从而诱导骨骼肌细
胞出现凋亡。 

Ca2+丢失与运动性骨骼肌细胞凋亡：由于运动所引
起的骨骼肌细胞膜出现微细损伤的同时，导致细胞膜的
通透性改变，使Ca2+内流增加，内质网Ca2+通道蛋白功
能性羟基结构改变，Ca2+大量异常释放；另一方面线粒
体膜和肌浆网膜损伤时，细胞内ATP合成减少，内质网
和肌浆网上的Ca2+-ATP酶能量不足，Ca2+-ATP酶的摄
取Ca2+能力下降，细胞内Ca2+停留过多。这两方面的原
因共同导致线粒体内钙超载，造成细胞凋亡[14]。细胞内
Ca2+浓度增大，可激活Ca2+/Mg2+依赖的核酸内切酶，
降解DNA链，也可以激活谷氨酰胺转移酶，催化细胞内
肽链间的酰基转移，在肽链之间形成共价键，使细胞
骨架蛋白分子间发生广泛交联，有利于凋亡小体形成，
促进细胞凋亡的发生。许多研究发现，力竭性运动可
引起细胞内钙稳态失衡，造成骨骼肌线粒体钙含量异
常增加[15]。 

线粒体膜电位改变与骨骼肌细胞凋亡：线粒体是
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促进能量转换，参与细胞凋亡的重要的细胞器。线粒体
跨膜电位是线粒体内膜两侧电子的不对称分布形成的。
在凋亡的早期阶段，电子从线粒体膜的漏出靠NADH流
入增加，使细胞膜保持完整，而在凋亡的后期，NADH

流入的增加已无法保证膜电位，导致线粒体氧化利用能
力降低，ATP缺失而细胞死亡[16]。 

运动诱发骨骼肌细胞凋亡的基因调控：目前国内
外对骨骼肌细胞凋亡的基因调控研究主要是从凋亡调
控因子着手，比如Bcl-2蛋白、TNF-a及死亡蛋白酶
Caspase等都属于凋亡调控因子。因为Bcl-2家族是调节
细胞凋亡的重要分子，Bcl-2可通过自身或相互结成二聚
体/多聚体的能力，以蛋白/蛋白的作用方式调控细胞的
凋亡，而Bax与Bcl-2是作为调控细胞凋亡发生的中心环
节，共同参与运动性心肌细胞凋亡发生的调控，其中Bax

作为凋亡上调基因促进凋亡发生，Bcl-2作为下调基因抑
制凋亡发生，也即Bax的过度表达会促进细胞凋亡，而
Bcl-2的表达增强则会抑制细胞凋亡，Bax/Bcl-2比值决
定了细胞的命运，当比值大于正常值时，细胞趋向于凋
亡，当比值小于正常值时，凋亡则受到抑制。国外有学
者通过野百合碱诱导大鼠心力衰竭的研究发现，大鼠在
27 d出现肌萎缩，TUNEL染色发现凋亡小体和核空泡数
目增多，而30 d时细胞凋亡率上升，且Bcl-2在27 d时处
于低表达水平，30 d进一步下降[17]。金其贯等[7]研究结
果也显示，适量的运动训练可使大鼠骨骼肌细胞中Bcl-2

蛋白表达增加，长期负荷的运动训练可使骨骼肌细胞中
Bcl-2蛋白表达下降，力竭训练大鼠骨骼肌细胞中出现
Fas蛋白的阳性表达，诱发细胞凋亡。 

不同强度运动对骨骼肌细胞凋亡的影响：有研究显示一
次性间歇运动后，胫骨前肌和比目鱼肌Bax表达均较安
静时升高，而Bcl-2表达低于安静对照组，两者无显著性
差异，但胫骨前肌中Bax表达的增幅和Bcl-2降低的幅度
较比目鱼肌大，且Bax/Bcl-2的比值显著性高于安静对照
组，但长期间歇训练后Bax/Bcl-2比值却下降[18-20]，提示
这可能是长期间歇训练过程中通过机体降低促凋亡基
因的表达，而增强抗凋亡基因的表达增强了运动能力。 

杨海平[21]通过对SD大鼠采取低氧训练方式进行训
练，结果发现低氧训练7 d后的大鼠骨骼肌Bcl-2表达下
降，而Bax表达无明显变化，说明低氧训练7 d后引起了
大鼠骨骼肌细胞凋亡明显增加，但其低氧对照7 d组也
出现骨骼肌细胞凋亡的明显增加，但二者之间无显著性
差异，这也提示低氧和运动的双重作用不会加重其凋亡
的程度。低氧通过凋亡方式诱导细胞死亡，而非坏死，
缺氧期间凋亡信号通过细胞色素C和细胞凋亡蛋白酶激
活因子1介导的Caspase-9激活而发生。细胞色素C释放
的上游调节者是Bcl-2家族成员，其主要定位于线粒体的
外膜，作为多种凋亡刺激的反应，它可通过引发线粒体
外膜的完整性的丧失启动线粒体依赖式细胞凋亡，这一

过程使位于线粒体内膜空间的凋亡基因细胞色素C和凋
亡诱导因子释放入细胞溶质中。细胞色素C是呼吸链内
的电子传递者，在细胞质内直接与细胞蛋白酶激活因子
1相互作用，导致ATP依赖式的大分子复合物的形成，
即凋亡小体。由此可见，缺氧期间凋亡的前体Bcl-2家族
成员是启动细胞色素C、细胞蛋白酶激活因子1、
Caspase-9介导的细胞凋亡所必需的关键调节因子。但
就其原因，缺氧如何与凋亡前体Bcl-2家族成员发生的联
系目前还不清楚。 

也有研究结果显示，在经过急性运动后的大鼠比目
鱼肌和胫骨前肌都有不同程度的出现了细胞凋亡的现
象，但以中等强度力竭运动导致比目鱼肌细胞凋亡的倾
向最为显著，与此相应的比目鱼肌线粒体中Ca2+含量显
著增加[22]，提示线粒体内Ca2+的大量积聚可能激活细胞
凋亡的启动程序，这使得中等强度运动更易于导致慢肌
细胞凋亡。 

2.2  干细胞对运动性骨骼肌细胞凋亡的影响 

干细胞通过其自我更新和多向分化功能防治骨骼肌细胞

凋亡：干细胞是一种具有自我复制功能和多分化潜能的
早期分化细胞，医学界称之为“万用细胞”[23]。干细胞技
术的兴起，得益于生物技术和医学工程的快速发展，其
主要运用了干细胞的可塑性[24]。胚胎干细胞是最原始的
细胞，它具有与胚胎细胞相似的形态特征及分化潜能，
多功能干细胞和专能干细胞也具有分化为相应细胞的
能力。要获得所需的各级细胞，首先是干细胞的分离、
获取，在适宜的条件下进行培养，然后诱导分化为目的
细胞。多种特征使肌肉成为基因工程的理想的转染细胞
来源，肌源性细胞可作为骨组织工程的种子细胞，因为
肌源性细胞能分化为间质组织，再生成骨和肌肉，并在
软骨愈合中起一定作用。最近有把肌源性干细胞种植到
胶原支架上填充全厚软骨缺损，这种肌源性干细胞亦具
有自我更新和多向分化能力，在一定程度上亦可以用于
骨骼肌组织凋亡的预防，但是有关该方面的研究还未见
报道，仍需要深入研究。 

干细胞通过调节Bcl-2和Bax蛋白的表达防治骨骼肌细胞

凋亡的发生与发展：有研究显示，慢性充血性心力衰竭患
者约有2/3出现骨骼肌萎缩，这些症状部分是由于骨骼
肌萎缩引起，即耐疲劳的骨骼肌Ⅰ型纤维转变成易疲劳
的Ⅱ型纤维，且这种骨骼肌的转变并不是由于骨骼肌缺
乏锻炼，也不是因骨骼肌血液动力学改变，与骨骼肌蛋
白的合成也相关性不大[25]。究其原因，有学者通过复制
大鼠模型，探讨了细胞凋亡在大鼠骨骼肌萎缩发生中的
作用和凋亡易感基因Bcl-2和Bax表达蛋白的变化，结果
显示骨骼肌细胞凋亡参与了其萎缩的全过程，且心力衰
竭大鼠骨骼肌组织中Bcl-2表达较对照组下降，促凋亡蛋
白Bax的表达比对照组升高，致使其Bcl-2/Bax比值发生
改变[26-28]。比如少量Bax蛋白与低水平的Bcl-2蛋白即可



 
屈红林，等.干细胞与运动性骨骼肌细胞凋亡 

ISSN 1673-8225  CN 21-1539/R   CODEN: ZLKHAH 1091

www.CRTER.org 

形成Bcl-2/Bax异源二聚体，终止细胞凋亡的发生，若
Bax蛋白水平增高，则形成较多Bax同源二聚体，加速
细胞凋亡的发生[29]。曲环等[30]研究发现在持续缺氧和缺
氧/复氧条件下，Bcl-2的蛋白表达水平无明显变化，而
经与骨髓间充质干细胞共同培养，Bax的蛋白表达水平
显著下降，Bcl-2/Bax的比值增加，其结果提示缺氧或损
伤的肌细胞均可能通过刺激骨髓间充质干细胞分泌某
些细胞活性因子，作用于肌细胞，调节细胞内凋亡信号
通路蛋白的含量[31]。 

 

3  讨论 

 

干细胞作为最具有自我更新和多向分化潜能及无
限增殖能力的可塑性多功能细胞，其有关分离、纯化、
增殖、鉴定等相关问题都得到一定程度的解决，但其诱
导分化的途径仍是今后研究的重点。从现有研究结果来
看，将其运用于运动医学领域的实证性研究目前还不是
很多，随着基因组、后基因组计划和干细胞研究的热潮，
将干细胞基因研究运用于运动医学领域及其开发应用
将在运动竞技领域和相关运动性疾病的治疗方面有所
突破。 
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来自本文课题的更多信息--  

关于作者：文章资料收集由第二作者完成，成文、审校
由第一作者完成，由第一作者对文章负责。 

利益冲突：无利益冲突。 

伦理批准：没有与相关伦理道德冲突的内容。 

此问题的已知信息：骨骼肌细胞凋亡的病理生理特征及
其产生的机制问题已经有较多的研究，干细胞应用于运动医
学研究领域的作用已经被多数学者所认同。 

本综述增加的新信息：文章主要以干细胞自我更新和多
向分化功能等特性，以及干细胞可以调节 Bcl-2 和 Bax 蛋白
的信息表达作用于骨骼肌细胞凋亡为出发点，预见性提出了
干细胞防治运动性骨骼肌细胞凋亡的作用途径。 

临床应用的意义：干细胞技术的应用可为通过其调节
Bcl-2 和 Bax 蛋白的表达防治大强度运动过程中骨骼肌细胞
的凋亡。 


