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线粒体及凋亡相关信号途径在脑缺血性损伤细胞死亡过程中的重要角色 
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文章亮点： 

1 此问题的已知信息：线粒体是为生命活动提供能量的主要场所，线粒体可以产生大量活性氧，活性氧能造

成多种大分子的损伤，例如脂质过氧化和蛋白质及核酸的氧化损伤，从而导致细胞的死亡。 

2 文章增加的新信息：线粒体产生的活性氧，除造成多种大分子的损伤外，还能作为细胞内的信号分子转导

其他一系列信号途径。并且，线粒体还能通过储存 Ca2+
，贮存及释放细胞色素 C和凋亡诱导因子等促凋亡因

子，及开放通透性转换孔等方式调控细胞的凋亡。 

3 临床应用的意义：脑缺血等病理情况下，线粒体可产生大量的活性氧，激活多种信号通路，及参与凋亡的内在

途径调控，在细胞死亡中起重要作用。将来此方面的进一步深入研究可能为临床上治疗脑卒中提供新的策略。 
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摘要 

背景：脑缺血后神经细胞病理变化的机制仍未完全阐明，现有的研究已经从细胞器水平，如线粒体等，深入

研究其病理变化的机制。 

目的：总结和讨论线粒体及凋亡相关信号途径在脑缺血性损伤中的作用。 

方法：应用计算机检索 CNKI和 PubMed外文数据库，以“线粒体，凋亡，脑缺血，活性氧，再灌注，超氧

化物歧化酶，一氧化氮合酶，Bcl-2蛋白家族，综述”为中文检索词，以“cerebral ischemia, mitochondrion, 

apoptosis，reactive oxygen species，reperfusion，superoxide dismutase，nitric oxide synthase，Bcl-2 protein 

family，review”为英文检索词，按纳入和排除标准对文献进行筛选，排除与研究目的无关和内容重复者，保

留 50篇文献做进一步分析。 

结果与结论：现有的研究表明，线粒体可通过产生大量活性氧，进而激活多种信号途径，及调控线粒体相关

凋亡途径在脑缺血性损伤中起重要的作用。活性氧在脑缺血导致的细胞死亡中有重要作用，不仅引起生物大

分子损伤，而且可引起凋亡信号转导。线粒体产生大量的活性氧，从而激活多种信号通路及参与凋亡的内在

途径调控，在细胞死亡中起重要作用。 
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Neuronal mitochondria and apoptosis signaling pathways play an important role in 

cell death during transient cerebral ischemia  

 

Dai Hai-bin, Miao Xiao-lei, Ji Qing, Duan Man-lin (1Department of Anesthesiology, Nanjing Clinical Hospital 

of Second Military Medical University (Nanjing General Hospital of Nanjing Military Region), Nanjing 

210002, Jiangsu Province, China) 

 

Abstract 

BACKGROUND: Although the mechanism why neuronal cells will die after transient cerebral ischemia has not 

been completely elucidated, many researches nowadays have investigated the pathological mechanism in the 

level of cellular organs, such as mitochondria. 

OBJECTIVE: To summarize and discuss the functions of neuronal mitochondria and apoptosis signaling 

pathways in transient cerebral ischemia. 

METHODS: A computer-based online retrieval was performed to search papers in CNKI and PubMed databases 

using the key words of “cerebral ischemia, mitochondrion, apoptosis, reactive oxygen species, reperfusion, 

superoxide dismutase, nitric oxide synthase, Bcl-2 protein family, review” in Chinese and English, respectively. 

Papers published recently or in the prestigious journals were selected in the same field. After excluding 

objective-independent papers and repeated studies, 50 papers were included for further analysis. 

RESULTS AND CONCLUSION: Recently mitochondria are found to play an important role after transient 
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cerebral ischemia by producing a lot of reactive oxygen species to activate many kinds of signaling pathways and regulate 

mitochondria-mediated apoptosis. Reactive oxygen cannot only induce biomacromolecule injury but also induce apoptosis 

signal transduction. Deeply investigation is needed on the pathological mechanism after transient cerebral ischemia. 

 

Subject headings: Tissue Engineering; Mitochondria; Apoptosis; Brain Ischemia 
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0  引言  Introduction  

细胞的线粒体是为生命活动提供能量的主要场所，

主要生理功能为通过电子传递链进行氧化磷酸化产生

ATP。线粒体电子传递链是由五种多亚基的酶复合体组

成(即复合体Ⅰ-Ⅴ)，活性氧主要在呼吸过程中由复合体

Ⅰ与Ⅲ产生
[1]
。因此，氧代谢也是组织和细胞损伤的潜

在威胁之一。既往的研究表明，活性氧在脑缺血、脑外

伤和神经退行性疾病等中枢神经系统功能紊乱中有重

要病理作用。活性氧能造成多种大分子的损伤，例如脂

质过氧化、蛋白质及核酸的氧化损伤，从而导致细胞的

死亡
[2]
。另外，活性氧能作为细胞内的信号分子转导其

他一系列信号途径，如细胞死亡的相关途径
[3]
，与活性

氮在内皮细胞及神经元中的作用很相似
[4-5]
。除了能够产

生过量活性氧进而激活其他多种信号途径外，线粒体还

能够通过储存Ca
2+
，贮存及释放细胞色素C、凋亡诱导

因子等促凋亡因子及开放通透性转换孔等方式调控细

胞的凋亡
[6]
。现有的研究已经从细胞器水平，如线粒体

等，深入研究其病理变化的机制。文章主要探讨在脑缺

血损伤模型中线粒体活性氧产生及相关细胞凋亡途径

的作用。 

 

1  资料和方法  Data and methods 

1.1  资料来源  第一作者于2006年1月至2012年12月

进行计算机检索，检索数据库：PubMed数据库(http: 

//www.ncbi.nlm.nih.gov/PubMed/)和中国期刊全文数据

库(http://www.cnki.net)。英文检索词“cerebral ischemia，

mitochondrion，apoptosis，reactive oxygen species，

reperfusion ， superoxide dismutase ， nitric oxide 

synthase，Bcl-2 protein family，review”；中文检索词

“线粒体，凋亡，脑缺血，活性氧，再灌注，超氧化物

歧化酶，一氧化氮合酶，Bcl-2蛋白家族，综述”。 

1.2  纳入和排除标准 

纳入标准：①具有原创性，论点论据与线粒体和脑

缺血性损伤相关的进展类文章。②观点明确，分析凋亡

信号途径和脑缺血性损伤类文章。③文献主题内容与线

粒体和凋亡信号途径联系紧密的文章。 

排除标准：重复性研究，与本文内容无关的研究。

1.3  文献质量评估  共检索到156篇文献，文章内容涉

及线粒体及凋亡相关信号途径在脑缺血性损伤中的作

用研究进展。 

 

2  结果  Results  

2.1  纳入资料基本概况  按入选标准筛选，并排除研究目

的与文章无关及内容重复的研究，最后保留其中50篇归

纳总结
[1-50]
。 

2.2  纳入资料的研究结果特征 

2.2.1  线粒体活性氧的产生和作用 

生理条件下活性氧产生和清除：在生理情况下，线粒

体在呼吸过程中可产生超氧阴离子(O2
-
)和过氧化氢

(H2O2)
[1]
，因而，氧代谢过程既是细胞生存所必须的，

也是引起细胞损伤的潜在因素。促氧化的酶，例如一氧

化氮合酶、环氧合酶、黄嘌呤脱氢酶、黄嘌呤氧化酶、

NADPH氧化酶、髓过氧化物酶及单胺氧化酶等都可产生

活性氧，其包括O2
-
，H2O2，一氧化氮和脂质过氧化物等。

与此同时，细胞内也存在活性氧清除系统，例如超氧化

物歧化酶、谷胱甘肽过氧化物酶和过氧化氢酶等。超氧

化物歧化酶分为3种亚型：Cu
2+

/Zn
2+
超氧化物歧化酶(超

氧化物歧化酶1)、Mn
2+
超氧化物歧化酶(超氧化物歧化酶

2)和细胞外超氧化物歧化酶(超氧化物歧化酶3)。这3种

亚型，均能使O2
-
歧化成H2O2及分子氧。谷胱甘肽过氧

化物酶能在谷胱甘肽作用下，使H2O2转变为H2O。过氧

化氢酶能催化H2O2转变为水
[2]
。其他一些小分子，非酶

抗氧化物如维生素E和维生素C等也可在自由基清除中

发挥一定的作用
[7]
。细胞的氧化应激，本身是细胞内活

性氧的产生超过了其清除能力，从而导致细胞损伤的病

理过程。脑缺血性损伤后其细胞内活性氧的产生与清除失

衡，产生远大于清除，导致氧化应激相关信号通路的激活

和细胞损伤。 

活性氧与再灌注损伤：在恢复血液灌流后脑损伤进

一步加重，表现为进行性的血管性水肿、出血、梗死面

积增加等，称为再灌注损伤。活性氧在再灌注损伤中的

作用，早在1980年已有学者阐述
[8]
。其后，大量的实验

证实了活性氧与再灌注损伤的密切关系。缺血脑组织

中，细胞质内促氧化酶、线粒体和抗氧化剂的过度消耗，

并且补充不足和还原系统的失活都能促进活性氧的生

成
[2]
。过量生成的活性氧引起了多种大分子的损伤，并

激活多种途径产生一系列病理效应。 

活性氧的检测与定量：检测缺血的脑组织中活性氧含
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量，一般采用间接的方法，原因是大多数种类的活性氧

半衰期都很短。一种方法是通过检测活性氧靶分子的氧

化产物的含量，例如脂质过氧化产物、蛋白质及DNA

的氧化产物的含量来进行活性氧的定量。另外一种方

法，是应用被活性氧氧化后产生发光物质的指示剂，

如Hydroethidine (HEt)已用于检测组织及细胞中O2
-
的

存在
[9]
。HEt被O2

-
氧化后，可发出红色荧光即“乙啡啶荧

光”，用于O2
-
的追踪研究

[9]
。但是，近来一项研究显示，

其他种类的活性氧也可产生乙啡啶。2-羟基乙胺(2-HE)

是HEt的两电子氧化产物，比HEt更适用于O2
-
的专一性测

量
[10]
。虽然2-羟基乙胺和乙啡啶产生的荧光谱有重叠，

并且2-羟基乙胺产生的荧光不能被荧光显微镜分离，但

是HEt氧化后产生的红色荧光，仍是检测活性氧，尤其

是O2
-
的重要方法。在脑缺血性损伤后，这种红色荧光亮

度上调，显示O2
-

影响信号转导和造成细胞损伤
[11]
。应

用HEt进行检测的缺陷是，普通荧光显微镜不能提供可

靠的定量检测，要辅助高性能的液体色谱/荧光分析进行

O2
-
的定性和定量检测

[10]
。 

超氧化物歧化酶的转基因和基因敲除研究：虽然对活性

氧检测及定量技术的发展，使研究活性氧在脑缺血性损伤

中的作用更为便利，可是关于活性氧导致缺血性脑损伤的

确切机制仍未阐明。最近，转基因和基因敲除技术被用于

研究活性氧在缺血性脑损伤中的分子机制。已有大量此方

面的研究，应用携带人类超氧化物歧化酶基因或超氧化物

歧化酶基因敲除(超氧化物歧化酶
+/-
或超氧化物歧化酶

-/-
)

的转基因动物，建立了脑缺血性损伤模型。 

超氧化物歧化酶1基因有神经保护作用。应用携带

人类超氧化物歧化酶1基因的杂合子转基因动物的研究

发现，与野生型相比，超氧化物歧化酶1的活性在小鼠

增加了3倍
[12]
、在大鼠增加了4倍

[13]
。超氧化物歧化酶1

转基因动物，前脑缺血后脑梗死面积与野生型相比，减

少了35%-50%
[14]
。短暂性全脑缺血后延迟性神经元死

亡，在超氧化物歧化酶1转基因小鼠中减少了50%
[15]
。对

多种信号通路的调控，都能产生神经保护作用， 如激活

磷脂酰肌醇-3-激酶 (phosphatidyl-inosital-3-kinase，

PI3-K)相关途径
[16]
，如抑制丝裂原活化蛋白激酶

(mitogen activated protein kinase，MAPK)途径
[17]
、p53

信号途径
[11]
、核转录因子κB

[18]
和线粒体依赖的凋亡途径

等
[19]
。而且，在超氧化物歧化酶1基因敲除(超氧化物歧

化酶
-/-

)小鼠，前脑缺血后脑梗死面积及水肿都降低
[20]
，

但短暂性全脑缺血后细胞死亡增加
[21]
。  

超氧化物歧化酶2基因同样有重要的神经保护作

用。应用携带人类超氧化物歧化酶2基因的杂合子转基

因小鼠的研究发现，前脑缺血中脑损伤
[22]

 及血管内皮

细胞死亡程度
[23]
都降低。在超氧化物歧化酶2基因敲除

鼠前脑缺血模型中，脑梗死面积
[24]
、水肿

[23]
、O2

-
的产

量
[11]
、基质金属蛋白酶9的活性

[23]
、caspase-9的活性

[25]
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

以及细胞色素C的释放
[26]
，与野生型相比都升高。而且

超氧化物歧化酶2基因敲除小鼠，短暂性前脑缺血后出

血性转化增加
[23]
。 

目前，仅有少量的超氧化物歧化酶3转基因或基因

敲除鼠，用于脑缺血模型研究，这些研究也显示了超氧

化物歧化酶3 有神经保护作用。在前脑缺血后，与野生

型相比超氧化物歧化酶3转基因小鼠脑梗死面积降低了

28%
[27]
，并且超氧化物歧化酶3 含量增加了5倍

[28]
。可

是超氧化物歧化酶3基因敲除(超氧化物歧化酶3
-/-

)鼠，

前脑缺血后脑梗死面积增加了81%
[29]
。总之，应用超氧

化物歧化酶转基因或基因敲除动物的研究，都显示活性

氧在脑缺血性损伤中有重要作用，通过激活多种信号途

径参与缺血性损伤。 

线粒体一氧化氮合酶：研究发现，在哺乳动物有3种

一氧化氮合酶亚型，为神经元型、诱导型和内皮细胞型

一氧化氮合酶。可是，目前的研究也发现，线粒体内膜

中含有其独有的亚型，即线粒体型一氧化氮合酶 
[30]
。

线粒体型一氧化氮合酶并非由线粒体的基因编码，而由

核DNA编码，推测其可能在细胞质中合成后，转运到线

粒体中，其具体的转运机制现在并不清楚。线粒体内

Ca
2+
含量升高后，可以激活线粒体型一氧化氮合酶。线

粒体型一氧化氮合酶能够持续控制线粒体呼吸，因而被

认为是导致再灌注损伤的重要分子之一
[30]
。在缺血性损

伤的鼠中，线粒体型一氧化氮合酶酶活性比正常鼠升

高。线粒体型一氧化氮合酶也被认为是引起脑组织老化

的指标之一。在高龄老年鼠中，线粒体型一氧化氮合酶的

活性与神经行为学表现，及神经存活率呈线性相关
[31]
。由

于线粒体型一氧化氮合酶控制线粒体呼吸，和催化一氧化

氮生成，因此，可能与脑卒中后神经细胞的凋亡有关。有

关线粒体型一氧化氮合酶在脑卒中中作用的进一步研究，

也可能有助于提供更理想的治疗策略。 

2.2.2  缺血后神经元的凋亡途径 见图1。 

内在凋亡途径：由于线粒体过量产生活性氧，从而

激活多种信号途径后，凋亡信号在唯BH3结构域的蛋白

辅助下到达线粒体。Bcl-2家族蛋白，如细胞色素C、凋

亡诱导因子、核酸内切酶G及线粒体衍生的二级

caspase的激活子[Smac]，之间的相互作用，引起线粒

体膜间隙中贮存的促凋亡蛋白释放，导致神经元凋亡。

图 1  缺血神经元凋亡途径 

缺血神经元凋亡 

Akt激酶途径 p53信号途径 PIDD信号途径 内在途径与外在途径

之间相互作用 

内在凋亡

途径 

Bcl-2家族蛋白

的相互作用 

内在途径的 

上游效应 

Bcl-2家族下游 

蛋白间的相互作用
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此途径被称作“内在途径”。 

Bcl-2家族蛋白的相互作用：Bcl-2蛋白家族是维持线

粒体膜完整性，及其功能的重要调节因子。依据其结构

的同源性可分为3个亚类：①抗凋亡的蛋白，例如Bcl-2，

Bcl-XL以及Bcl-w。②促凋亡的蛋白，例如Bax和Bak。

③唯BH3结构域的蛋白，例如Bad，Bid，Bim，Noxa

和p53正向凋亡调节因子。由于神经元中缺乏全长的

Bak，因此Bax是神经元中惟一的促凋亡蛋白。在凋亡相

关信号下，唯BH3结构域的蛋白被激活，并转导凋亡相关

信号至线粒体。有研究发现脑缺血后，唯BH3结构域的蛋

白表达上调，提示脑缺血可激活多种凋亡相关途径。 

目前的研究，有两种学说解释Bcl-2蛋白家族成员间

的相互作用，即“直接模式”和“分级结构模式”。直

接模式中，抗凋亡蛋白可抑制促凋亡蛋白，唯BH3结构

域的蛋白可解除这种抑制作用，导致促凋亡蛋白释放，

进而引起凋亡。Kim等
[32]
近来提出“分级结构模式”。这

种模式中，唯BH3结构域蛋白分为两种：“激活子”组

和“失活子”组。如Bim和p53正向凋亡调节因子和截

短了的Bid (truncated Bid，tBid)属于激活子组，而其他

唯BH3结构域蛋白属于失活子组。激活子组的蛋白能被

抗凋亡蛋白抑制，但是，不被促凋亡蛋白抑制。失活子

组的唯BH3结构域蛋白，能解除抗凋亡蛋白对激活子组

蛋白的抑制引起后者的释放。释放的激活子蛋白，与促

凋亡蛋白相互作用，进而引起凋亡。 

Bcl-2家族蛋白，在脑缺血中有多种作用。唯BH3

结构域蛋白，其包括Bad
[19]
，Bim

[33]
，Noxa

[33]
，p53正

向凋亡调节因子
[11]
和tBid

[11]
，主要通过与其他Bcl-2家族蛋

白相互作用，导致脑缺血后脑细胞的死亡。前脑缺血
[34]

或短暂性全脑缺血
[35]
后Bax的含量增高，并在c-Jun N-

端激酶及BimL的介导下从细胞质转位到线粒体
[36]
。

Bim，tBid和p53正向凋亡调节因子都可与Bax相互作

用，这些都是对“分级结构模式”的支持。通过与其

他Bcl-2家族蛋白相互作用，Bax寡聚体化并被激活，

引起线粒体膜间隙中贮存的凋亡蛋白释放，进而导致

神经元凋亡
[36]
。 

Bcl-2家族下游蛋白间的相互作用：线粒体膜间隙中

的蛋白，如细胞色素C，Smac，凋亡诱导因子及核酸内

切酶G都可在脑缺血后释放，进而导致凋亡信号的转导。

细胞色素C与凋亡激活因子1、脱氧三磷酸腺苷及

caspase-9前体相互作用，形成凋亡复合体，从而激活

caspase-9的前体
[37]
。激活的caspase-9激活caspase-3，

后者可以切割caspase激活的脱氧核糖核酸酶抑制剂，

导致caspase激活的脱氧核糖核酸酶释放，引起DNA损

伤，从而诱导凋亡。Caspase-3也能够使其他种类的

caspases效应蛋白激活，如多聚ADP核糖聚合酶，引起

脑缺血损伤中凋亡的激活
[38]
。虽然多聚ADP核糖聚合酶

与凋亡性和非凋亡性细胞死亡均有关，但研究表明，

caspases可将其切割成相对分子质量89 000和21 000

的2个片段，这2个片段都与脑缺血后细胞凋亡相关
[38]
。

Smac也能够导致caspases的激活。与X-染色体连锁的

凋亡抑制蛋白，能够阻止caspases前体激活，也能抑制

已活化的caspases活性。Smac从线粒体中释放后，与

X-染色体连锁的凋亡抑制蛋白结合，从而使其效应失

活，导致了caspases激活
[39]
。 

研究显示，caspase非依赖的途径，在凋亡中也有

重要作用。凋亡诱导因子从线粒体移位至细胞核内，诱

导了短暂性前脑缺血后细胞凋亡
[40]
。在表达低水平的凋

亡诱导因子突变小鼠，短暂性前脑缺血后脑梗死的面积

减少了43%
[40]
。多聚ADP核糖聚合酶能辅助凋亡诱导因

子进行核转位，核酸内切酶G也能够转位至细胞核内，

引起短暂性前脑缺血后DNA片段化降解
[41]
。 

内在途径的上游效应：活性氧能够激活一系列信号

途径，如PI3-K，MAPK及p53信号途径，而这些信号途

径能对凋亡的固有途径进行调控。 

(1)激酶途径：Akt为调控脑缺血后神经元存活或死

亡的重要分子之一。Akt是一种丝氨酸/苏氨酸激酶，而

且是PI3-K下游的重要靶分子
[16]
。Akt能使得脑缺血后，

Bad磷酸化失活
[42]
。磷酸化的Bad失去了对Bcl-2家族中促

存活蛋白的抑制，从而使凋亡途径失活。Akt可以使

caspast-9的前体及caspase-9的196位丝氨酸磷酸化。

Caspase-9的前体磷酸化后，能抑制自身的激活，

caspase-9磷酸化能够抑制其本身蛋白酶的活性
[43]
。Akt

可以使MDM2(murine double minute gene 2)磷酸化，进

而调节p53的降解。其他种类的蛋白激酶，也可以参与凋

亡内在途径的调控。磷酸化的细胞外信号调节激酶，也能

够使Bad磷酸化失活，在短暂性前脑缺血后表达增加
[19]
。

蛋白激酶A，也能够使脑缺血后Bad磷酸化失活
[19]
。 

(2)p53信号途径：大多数的Bcl-2家族蛋白，如Bax，

Bid，Noxa和p53正向凋亡调节因子及p53AIP1都是p53

的产物，可见p53在凋亡内在途径中起的重要作用。Bcl-2

家族蛋白在脑缺血后表达上调，并参与细胞死亡的调控，

在以上3.2部分中已描述。最近的研究揭示，p53可通过依

赖或不依赖转录两种方式激活凋亡的内在途径
[44]
。在短暂

性全脑缺血模型中，p53转位至线粒体中，与抗凋亡蛋白

Bcl-XL相互作用，从而导致细胞色素C释放
[44]
。p53的抑

制剂pifithrin-α，可抑制p53转位，因而对短暂性全脑缺血

后海马CA1区神经元有保护作用
[44]
。当p53通过不依赖转

录的方式参与凋亡调控时，与唯BH3结构域的蛋白作用方

式相似。而且，也可通过转录凋亡相关蛋白，如Bcl-2家

族蛋白，以依赖转录的方式参与凋亡调控。 

(3)PIDD信号途径：p53和caspase-2都与应激诱导

的凋亡有关，但是，其相关的重要分子仍未阐明。据Tinel

和Tschopp研究显示
[45]
，p53诱导的蛋白都含有一个死

亡结构域(p53 inducible protein with death domain，
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PIDD)，为 p53作用的靶位点，能与 RAIDD(RIP- 

associated ICH-1/Ced3-homologous protein with a 

Death Domain，RAIDD)和caspase-2前体形成一个高分

子量的蛋白复合体，称为“PIDD复合体”。此凋亡复合

体中caspase-2被激活
[45]
。短暂性全脑缺血后，海马CA1

区的PIDD复合体含量增高，使得caspase-2激活，

caspase-2激活后切割Bid，进而促进神经元凋亡
[46]
。有

关PIDD途径的体外研究有新的发现。新近研究发现，

caspase-2能直接与线粒体相互作用，激活线粒体依赖

的凋亡途径
[47]
，这种相互作用与其本身的蛋白水解作用

无关。另一发现表明，PIDD的切割片段PIDD-C能形成

另一种蛋白复合体，此蛋白复合体含有PIDD-C及核转

录因子κB，可以起到抗凋亡作用
[48]
。 

(4)内在途径与外在途径之间相互作用：凋亡相关的

外在途径，是通过死亡受体接收细胞外信号并传导至细胞

内。近来的研究表明，死亡受体途径除介导细胞凋亡以外，

还能调控多种生理功能。 

Fas途径(Fas为一种死亡受体)，与脑缺血后神经细

胞的凋亡相关
[49]
。 Fas、 Fas相关死亡结构域和

caspase-8的前体，共同组成死亡诱导信号复合体，可

激活caspase-8，类似凋亡复合体可激活caspase-9，

Caspase-8进一步激活caspase-3与caspase-10
[50]
。 

凋亡的内在途径与外在途径间是相互联系的，维持

这种联系的关键分子是Bid，它也同时是p53-caspase-2

途径关键分子。Bid被caspase-8截短后，转移至线粒体

中与其他Bcl-2家族蛋白间相互作用，从而引起细胞色素

C释放，导致凋亡。 

 

3  小结  Conclusion  

活性氧在脑缺血导致的细胞死亡中有重要作用，不

仅引起生物大分子损伤，而且可引起凋亡信号转导。线

粒体产生大量的活性氧，从而激活多种信号通路及参与

凋亡的内在途径调控，在细胞死亡中起重要作用。  
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