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甲基乙二醛通过 ＲＯＳ－ＭＣＵ途径诱导
成骨细胞凋亡的研究
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摘　要　目的　研究甲基乙二醛（ｍｅｔｈｙｌｇｌｙｏｘａｌ，ＭＧ）通过活性氧自由基（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）－线粒体钙单向转运

蛋白（ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌｃａｌｃｉｕｍｕｎｉｐｏｒｔｅｒ，ＭＣＵ）诱导成骨细胞凋亡的机制。方法　本研究将细胞随机分为 ４组，即对照组、ＭＧ组、

Ｎ－乙酰半胱氨酸（ＮＡＣ）组和 ＮＡＣ＋ＭＧ组。采用 ＭＧ处理小鼠 ＭＣ３Ｔ３－Ｅ１成骨细胞系构建凋亡模型，ＭＴＴ法检测细胞增殖活

性，ＡｎｎｅｘｉｎⅤ －ＦＩＴＣ／ＰＩ染色结合流式细胞仪以及 ＴＵＮＥＬ染色检测细胞凋亡，Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测 ＭＣＵ蛋白表达水平。结果

ＭＧ组较对照组显著抑制了成骨细胞增殖活性，同时增加了成骨细胞凋亡，而 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测结果显示 ＭＣＵ蛋白水平表达增

加，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。在加入抗氧化剂 ＮＡＣ干预后，ＮＡＣ＋ＭＧ组较 ＭＧ组细胞增殖活性明显恢复，凋亡减少，

ＭＣＵ蛋白表达水平降低。结论　ＭＧ诱导成骨细胞凋亡，该作用可能通过调控 ＲＯＳ－ＭＣＵ途径有关。
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　　牙周炎作为国内外常见慢性口腔疾病，其全球成
人发生率已达 ５０％［１］

。目前，牙周炎与全身系统性

疾病间的相互影响已经成为牙周医学的研究热点。

其中，糖尿病作为严重影响人类健康的三大疾病之

一，能增加牙周炎的易感性和严重性，影响疾病进程。

牙槽骨破坏是牙周炎的重要病理特征，是造成牙齿松

动和脱落的直接原因。研究揭示细胞凋亡在糖尿病

性牙周炎中起着关键作用
［２］
。成骨细胞是骨代谢的

中枢细胞，能够抑制破骨细胞的形成，并分化为骨细

胞形成骨网络结构来维持机械应力，其凋亡的发生贯

穿牙周炎的发生、发展，在牙周炎牙槽骨吸收中起着

重要作用。甲基乙二醛（ｍｅｔｈｙｌｇｌｙｏｘａｌ，ＭＧ）是糖酵解
过程中一种有毒代谢产物，研究发现牙周炎患者的龈

沟液中 ＭＧ水平较正常者高达 １５～２０倍，与福赛类
杆菌数量呈正比

［３］
。此外，糖尿病患者血浆中 ＭＧ浓

度明显增高，其与糖尿病以及肾病、心血管病、白内障

等多种糖尿病并发症密切相关。

糖尿病病理状态下，体内活性氧自由基（ｒｅａｃｔｉｖｅ
ｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）增加，抗氧化系统受抑制，氧化
还原系统失衡形成氧化应激。线粒体不仅是细胞内

ＲＯＳ的主要来源，同时还是 ＲＯＳ攻击的主要靶点。
线粒体功能障碍与牙周炎细胞凋亡密切相关，活性氧

自由基导致的氧化应激状态下线粒体功能障碍诱导

成骨细胞凋亡
［２］
。而线粒体钙单向转运蛋白（ｍｉｔｏ

ｃｈｏｎｄｒｉａｌｃａｌｃｉｕｍｕｎｉｐｏｒｔｅｒ，ＭＣＵ）作为线粒体 Ｃａ２＋的
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关键调控者，与糖尿病的发生密切相关，并且可由

ＲＯＳ调控诱导细胞凋亡［４］
。目前，对于 ＲＯＳ以及

ＭＣＵ是否参与 ＭＧ诱导成骨细胞凋亡的发生，并且
在该过程中发挥怎样的作用未见相关报道。本研

究拟构建 ＭＧ诱导成骨细胞凋亡模型，观察 ＲＯＳ－
ＭＣＵ途径在其中作用，为糖尿病牙周炎的治疗奠定
基础。

材料与方法

１．材料：α－ＭＥＭ细胞培养基、胎牛血清、胰蛋白
酶（美国 Ｇｉｂｃｏ公司），甲基乙二醛、３－（４，５－二甲基
噻唑 －２）－２，５－二苯基四氮唑溴盐（ＭＴＴ）、二甲基
亚砜（ＤＭＳＯ）、Ｎ－乙酰半胱氨酸（ＮＡＣ）、Ａｎｎｅｘｉｎ
Ⅴ －ＦＩＴＣ／ＰＩ细胞凋亡检测试剂盒、β－ａｃｔｉｎ一抗
（美国 Ｓｉｇｍａ公司），ＭＣＵ一抗（美国 ＣｅｌｌＳｉｇｎａｌｉｎｇ
Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ公司），４′，６－二脒基 －２－苯基吲哚（ＤＡ
ＰＩ）（美国 Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公司），ＴＵＮＥＬ试剂盒（瑞士
Ｒｏｃｈｅ公司），二抗（上海碧云天生物技术有限公司）。

２．细胞培养：小鼠 ＭＣ３Ｔ３－Ｅ１细胞系购自美国
ＡＴＣＣ细胞库，将细胞培养于含 １０％胎牛血清和
１００Ｕ／ｍｌ青霉素 Ｇ和 １００ｎｇ／ｍｌ链霉素的 α－ＭＥＭ
培养基，置于 ３７℃、５％ＣＯ２ 培养箱，待细胞长至
７０％ ～８０％融合时，用胰蛋白酶消化传代。

３．细胞处理：对照组用 α－ＭＥＭ培养基培养；
ＭＧ组 ＭＣ３Ｔ３－Ｅ１细胞用半数抑制浓度的 ＭＧ培养
２４ｈ；ＮＡＣ组 ＭＣ３Ｔ３－Ｅ１细胞用 ２ｍｍｏｌ／ＬＮＡＣ培养
２５ｈ；ＮＡＣ＋ＭＧ组 ＭＣ３Ｔ３－Ｅ１细胞用 ２ｍｍｏｌ／ＬＮＡＣ
预培养１ｈ，再加入半数抑制浓度的 ＭＧ培养２４ｈ。

４．细胞存活率检测：采用 ＭＴＴ法进行检测。取
对数生长期的 ＭＣ３Ｔ３－Ｅ１细胞，以 １０５个／毫升的浓
度接种于 ９６孔板，培养 ２４ｈ后按不同分组处理后弃
上清，换成无血清培养基，每孔加入 ２０μｌ５ｍｇ／ｍｌ的
ＭＴＴ，３７℃、５％ＣＯ２培养箱避光培养４ｈ。小心吸弃孔
内上清液，每孔加入１５０μｌＤＭＳＯ，摇床上避光低速震
荡１０ｍｉｎ使结晶完全溶解，酶标仪 ４９０ｎｍ检测吸光
度值，实验重复３次。细胞存活率（％）＝（各实验组
吸光度值 －调零孔吸光度值）／（对照组吸光度值 －
调零孔吸光度值）×１００％。

５．细胞凋亡检测：采用 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ －ＦＩＴＣ／ＰＩ双
标记结合流式细胞仪以及 ＴＵＮＥＬ染色法进行检测。
ＡｎｎｅｘｉｎⅤ －ＦＩＴＣ／ＰＩ法：将处理后的细胞消化收集，
用预冷的结合缓冲液调整细胞密度至 １０６个／毫升，
室温避光加入 ＡｎｎｅｘｉｎⅤ －ＦＩＴＣ，再加入 ＰＩ，孵育
１０ｍｉｎ后流式细胞仪检测细胞凋亡。ＴＵＮＥＬ染色法

将细胞爬片用４％多聚甲醛室温固定１ｈ，再用通透液
（体积分数０．１％ ＴｒｉｔｏｎＸ－１００和质量分数 ０．１％柠
檬酸钠配成）２～８℃通透２ｍｉｎ，ＰＢＳ清洗后５０μｌ反应
液３７℃避光孵育 １ｈ，用含有 ＤＡＰＩ的封片剂封片，正
置荧光显微镜观察拍照，计数 ３００个细胞计算凋
亡率。

６．蛋白表达检测：采用 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测。用
含有 ＰＭＳＦ的 ＲＩＰＡ裂解液充分裂解细胞，超声后高
速离心机４℃ １２０００ｒ／ｍｉｎ离心，上清液 －８０℃分装保
存。采用 ＢＣＡ法测定蛋白浓度，并将各组蛋白浓度
调至相同，加入上样缓冲液至蛋白终浓度为 １μｇ／μｌ，
１００℃煮沸１０ｍｉｎ使蛋白充分变性。配制 ５％浓缩胶
以及１２％分离胶，每孔上样 ２０μｇ蛋白，ＳＤＳ－ＰＡＧＥ
电泳分离后湿转法将蛋白电转至 ＰＶＤＦ膜，５％脱脂
奶粉封闭，将膜分别转入含一抗的稀释液中（ＭＣＵ
１∶２０００，β－ａｃｔｉｎ１∶３０００），４℃孵育过夜，洗膜后二抗
室温孵育 １ｈ，化学发光成像仪曝光，扫描图像并用
ＩｍａｇｅＪ软件分析灰度。

７．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ１９．０统计学软件对数
据进行统计分析，计量资料以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表
示，对结果进行单因素方差分析以及 ＬＳＤ－ｔ检验，以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．ＭＧ对成骨细胞增殖活性的影响：与对照组比

较，不同浓度的ＭＧ（１００、２００、３００、４００、５００、６００、７００、
８００、９００μｍｏｌ／Ｌ）处理２４ｈ后均能抑制成骨细胞增殖
活性，并随着 ＭＧ浓度增加抑制率升高，呈浓度依赖
性。ＭＴＴ结果显示，６００μｍｏｌ／Ｌ的 ＭＧ处理细胞 ２４ｈ
后细胞活性为 ５０．８６％，达到半数抑制率，故后续实
验采用该浓度作为给药条件（图１）。

图 １　不同浓度 ＭＧ对成骨细胞增殖的影响

与对照组比较，Ｐ＜０．０５

　

２．ＭＧ对成骨细胞凋亡的影响：流式细胞术结果
显示，用半数抑制浓度 ＭＧ处理的成骨细胞总凋亡率
为３９．０２％，与对照组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５，图 ２Ａ、图 ２Ｂ），提示 ＭＧ诱导成骨细胞凋亡。
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此外，在同样的处理条件下 ＴＵＮＥＬ染色结果显示，与
对照组比较，ＭＧ处理组染色阳性率为 ３２．４８％（Ｐ＜

００５，图２Ｃ、图２Ｄ），显著多于对照组，这进一步验证了
ＭＧ处理后 ＭＣ３Ｔ３－Ｅ１细胞的死亡类型以凋亡为主。

图 ２　ＭＧ对成骨细胞凋亡的影响
Ａ、Ｂ．流式细胞术，左上象限为坏死细胞，左下象限为正常细胞，右上象限为晚期凋亡细胞，右下象限为早期凋亡细胞；

Ｃ、Ｄ．ＴＵＮＥＬ染色（×２００）；与对照组比较，Ｐ＜０．０５

　

　　３．ＭＧ对 ＭＣＵ蛋白表达的影响：与对照组比较，
６００μｍｏｌ／Ｌ的 ＭＧ处理 ＭＣ３Ｔ３－Ｅ１细胞２４ｈ后 ＭＣＵ
蛋白表达明显增加，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５，
图３）。

图 ３　ＭＧ对 ＭＣＵ蛋白表达的影响
Ａ．Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测 ＭＣＵ蛋白表达变化；Ｂ．ＭＣＵ蛋白与

β－ａｃｔｉｎ比较；与对照组比较，Ｐ＜０．０５

　

４．ＲＯＳ在 ＭＧ诱导成骨细胞凋亡中的作用：
ＴＵＮＥＬ结果证实，ＮＡＣ预处理后细胞阳性染色率较
ＭＧ组显著减少，细胞凋亡减少。此外，Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
法检测结果表明，与 ＭＧ组比较，ＮＡＣ处理后 ＭＣＵ
蛋白表达水平减少，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５，
图４）。

讨　　论
牙周炎是发生在牙支持组织的由牙菌斑中的微

生物所引起的慢性感染性疾病，可导致牙周袋形成、

进行性附着丧失和牙槽骨吸收，最后可致牙松动甚至

脱落，是中国成人失牙的首位因素。目前，牙周炎与

全身系统性疾病间的相互影响已经成为牙周医学的

研究热点。其中，糖尿病作为严重影响人类健康的三

大疾病之一，与牙周炎存在双向关系，两者发病存在

共同危险因素且互为高危因素。据统计，全球已有

４．２５亿成年人患有糖尿病，而糖尿病患者得牙周炎
概率高于正常者约 ２０％，并且牙周组织破坏更显著
以及疾病发展更迅速

［５］
。糖尿病病理条件下，牙周

基质产生细胞如成纤维细胞以及成骨细胞凋亡增加，

进一步限制了牙周软组织和骨组织的愈合，而牙槽骨

破坏是牙周炎的重要病理特征，是造成牙齿松动和脱

落的直接原因
［２，６］
。因此，深入研究糖尿病牙周炎中

成骨细胞凋亡机制，为减少牙槽骨吸收提供理论依

据，具有积极的临床意义。

ＭＧ属于 α－酮基醛类，由糖酵解的中间产物丙
糖磷酸化裂解生成，或由丙酮和氨基丙酮代谢生成，

是一种有毒的代谢产物。糖尿病高糖环境下，细胞和

血浆中 ＭＧ升高并长期处于较高状态。已有研究证
实 ＭＧ能直接或者间接通过糖基化反应作用于细胞，

·４３１·
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图 ４　ＲＯＳ在 ＭＧ诱导成骨细胞凋亡中的作用
Ａ．ＭＴＴ检测细胞存活率；Ｂ、Ｃ．ＴＵＮＥＬ染色（×２００）；Ｄ、Ｅ．Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法检测 ＭＣＵ蛋白表达变化；

Ｅ．ＭＣＵ蛋白与 β－ａｃｔｉｎ比较；与对照组比较，Ｐ＜０．０５

　

诱导细胞应激反应，损伤胰岛细胞降低其降糖作用，

与糖尿病的进程及各项并发症息息相关。此外，

Ｋａｓｈｋｅｔ等［３］
研究发现 ＭＧ是牙周炎重要致病菌福赛

类杆菌的产物，其浓度在牙周炎患者龈沟液中明显高

于正常者。Ｓｅｔｔｅｍ等［７］
研究证实 ＭＧ能诱发牙周组

织的炎性反应。Ｒｅｔａｍａｌ等［８］
研究发现 ＭＧ能够诱导

牙龈成纤维细胞凋亡。牙周炎患者龈沟液中 ＭＧ的
浓度可高达 ２３ｍｍｏｌ／Ｌ，本研究采用的半数抑制浓度
６００μｍｏｌ／Ｌ远低于该生理浓度，根据 ＭＴＴ结果以及
流式细胞术、ＴＵＮＥＬ凋亡染色证实，该浓度能够诱导
成骨细胞凋亡，符合既往研究结果。

近年来，ＲＯＳ与糖尿病牙周炎的关系已成为研
究热点。ＲＯＳ是指含氧自由基，主要是线粒体呼吸
链电子传递时产生，同时，细胞本身具有复杂的抗氧

化防御系统与之抗衡，当这种平衡失调 ＲＯＳ水平升
高时，氧化应激形成。研究证实，糖尿病牙周炎患者

牙周组织中 ＲＯＳ水平增加，并且与牙周炎附着丧失
的严重程度呈正相关

［９］
。ＮＡＣ作为经典的抗氧化

剂，能够清除细胞中的活性氧，其可以明显缓解 ＭＧ

对成骨细胞活性的抑制，而其单独处理对细胞并无影

响。此外，糖尿病患者血清 ＲＯＳ增加，自身抗氧化能
力下降也间接增加活性氧水平和活性氧对牙周组织

的损害，而牙周基础治疗在改善牙周炎症的同时伴随

着血清ＲＯＳ的降低。线粒体作为细胞内ＲＯＳ的主要
来源，也是 ＲＯＳ攻击的主要靶点［１０］

。

Ｓｕｎ等［２］
研究发现，线粒体 ＲＯＳ增加、功能障碍

和线粒体生理失衡是导致糖尿病牙周炎加重的发病

机制。线粒体钙单向转运蛋白位于线粒体内膜，可顺

电化学梯度摄入 Ｃａ２＋，将 Ｃａ２＋从胞质转运到线粒体
基质并控制转运速率，Ｃａ２＋通过 ＭＣＵ进入线粒体，
激活线粒体内脱氢酶和 ＡＴＰ合成酶，从而调节氧化
磷酸化。已有研究证实，在构建 Ｈ２Ｏ２氧化应激损伤

模型中，ＭＣＵ通过 Ｃａ２＋超载机制，诱导 ＨｅＬａ细胞、
小脑神经元细胞凋亡，而使用 ＭＣＵ阻断剂改善了
ＮＳＣ３４细胞系的氧化应激损伤，这说明 ＲＯＳ可能通
过 ＭＣＵ诱导细胞凋亡［１１，１２］

。此外，ＭＣＵ与２型糖尿
病胰岛素抵抗以及糖尿病小鼠心脏功能密切相

关
［１３，１４］

。Ｌｉｕ等［１５］
研究发现，ＭＣＵ介导体外高糖诱

·５３１·
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导的人神经母细胞瘤细胞的凋亡，并且与 ＲＯＳ相关。
而 ＭＣＵ是否介导糖尿病牙周炎中成骨细胞凋亡目前
未见相关研究。本研究中，ＭＧ在诱导成骨细胞凋亡
的同时伴随着 ＭＣＵ蛋白表达的显著增加，说明 ＭＣＵ
在该过程中发挥了重要作用。为了进一步探讨 ＲＯＳ
与 ＭＣＵ的相关性以及在成骨细胞凋亡中的作用，本
实验采用经典抗氧化剂 ＮＡＣ进行干预，其能有效清
除细胞内 ＲＯＳ，如图４所示，ＭＴＴ以及ＴＵＮＥＬ染色结
果显示 ＮＡＣ不仅有效地缓解了 ＭＧ对成骨细胞增殖
活性的抑制，同时减少了细胞凋亡，此外，同样的处理

条件下 ＭＣＵ蛋白表达水平下降，而 ＮＡＣ单独处理并
没有影响，这说明 ＭＧ很可能是通过上调 ＲＯＳ水平，
经 ＭＣＵ调控诱导成骨细胞凋亡。

综上所述，本研究认为 ＭＧ能够诱导成骨细胞凋
亡，其作用机制可能是通过激活 ＲＯＳ－ＭＣＵ途径来
实现的，这将为进一步探索以 ＭＣＵ为靶点防治糖尿
病性牙周炎牙槽骨吸收提供分子生物学依据。
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１４　ＳｕａｒｅｚＪ，ＣｉｖｉｄｉｎｉＦ，ＳｃｏｔｔＢＴ，ｅｔａｌ．Ｒｅｓｔｏｒｉｎｇｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌｃａｌｃｉ

ｕｍｕｎｉｐｏｒｔｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｄｉａｂｅｔｉｃｍｏｕｓｅｈｅａｒｔｉｍｐｒｏｖｅｓｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉ

ａｌｃａｌｃｉｕｍｈａｎｄｌｉｎｇａｎｄｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２０１８，

２９３（２１）：８１８２－８１９５

１５　ＬｉｕＺＪ，ＺｈａｏＷ，ＬｅｉＨＹ，ｅｔａｌ．Ｈｉｇｈｇｌｕｃｏｓｅｅｎｈａｎｃｅｓｂｕｐｉｖａｃａｉｎｅ－

ｉｎｄｕｃｅｄｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃｉｔｙｖｉａＭＣＵ－ｍｅｄｉａｔｅｄｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎＳＨ－

ＳＹ５Ｙｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＯｘｉｄＭｅｄＣｅｌｌＬｏｎｇｅｖ，２０１９，１８：７１９２７９８

（收稿日期：２０１８－０３－１４）

（修回日期：２０２０－０３－１７）

（上接第 １２７页）
１２　ＬｉｅｄｌＢ，ＧｏｅｓｃｈｅｎＫ，ＤｕｒｎｅｒＬ．Ｃｕｒｒｅｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｐｅｌｖｉｃｏｒｇａｎ

ｐｒｏｌａｐｓｅｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｐｅｌｖｉｃｐａｉｎ，ｂｌａｄｄｅｒａｎｄｂｏｗｅｌｄｙｓ

ｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣｕｒｒＯｐｉｎＵｒｏｌ，２０１７，２７（３）：２７４－２８１

１３　ＳｃｈｍｉｔｔＪＪ，ＳｉｎｇｈＲ，ＷｅａｖｅｒＡＬ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｏｕｔｃｏｍｅｓｏｆａ

ｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎｐｒｏｇｒａｍ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇｖａｇｉｎａｌｅｌｅｃｔｒｏｇａｌｖａｎｉｃ

ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎｆｏｒｕｒｉｎａｒｙ，ｄｅｆｅｃａｔｏｒｙ，ａｎｄｐｅｌｖｉｃｐａｉｎｓｙｍｐｔｏｍｓ［Ｊ］．Ｆｅ

ｍａｌｅＰｅｌｖｉｃＭｅｄＲｅｃｏｎｓｔｒＳｕｒｇ，２０１７，２３（２）：１０８－１１３

１４　ＳａｎｇｓａｗａｎｇＢ，ＳａｎｇｓａｗａｎｇＮ．Ｓｔｒｅｓｓｕｒｉｎａｒｙｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅｉｎｐｒｅｇｎａｎｔ

ｗｏｍｅｎ：ａｒｅｖｉｅｗｏｆｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ，ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ，ａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．

ＩｎｔＵｒｏｇｙｎｅｃｏｌＪ，２０１３，２４（６）：９０１－９１２

１５　ＨｉｌｌＡ，ＡｌａｐｐａｔｔｕＭ．Ｑｕａｌｉｔｙ－ｏｆ－ｌｉｆｅｏｕｔｃｏｍｅｓｆｏｌｌｏｗｉｎｇｓｕｒｆａｃｅ

ｅｌｅｃｔｒｏｍｙｏｇｒａｐｈｙｂｉｏｆｅｅｄｂａｃｋａｓａｎａｄｊｕｎｃｔｔｏｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅ

ｔｒａｉｎｉｎｇｆｏｒｕｒｉｎａｒｙｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］．ＪＷｏｍｅｎｓＨｅａｌｔｈ

ＰｈｙｓＴｈｅｒａｐ，２０１７，４１（２）：７３－８２

１６　ＭｕｒｒａｙＡＳ．Ｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅｔｒａｉｎｉｎｇｖｅｒｓｕｓｎｏｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｏｒｉｎａｃ

ｔｉｖｅｃ－ｏｎｔｒｏｌｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ，ｆｏｒｕｒｉｎａｒｙｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅｉｎｗｏｍｅｎ［Ｊ］．Ｒｅｓ

ＮｕｒｓＨｅａｌｔｈ，２０１９，４２（３）：２３４－２３５

１７　ＫａｈｙａｏｇｌｕＳｕｔＨ，ＢａｌｋａｎｌｉＫａｐｌａｎＰ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅｅｘ

ｅｒｃｉｓｅｏｎｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅａｃｔｉｖｉｔｙａｎｄｖｏｉｄｉｎｇｆｕｎｃｔｉｏｎｓｄｕｒｉｎｇ

ｐｒｅｇｎａｎｃｙａｎｄｔｈｅｐｏｓｔｐａｒｔｕｍｐｅｒｉｏｄ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｕｒｏｌＵｒｏｄｙｎ，２０１６，

３５（３）：４１７－４２２

１８　马玲，李花，穆兰芳，等．电刺激生物反馈、阴道锥联合盆底

肌锻炼治疗产后盆底功能障碍的前瞻性队列研究［Ｊ］．现代妇产

科进展，２０１７，２６（１２）：９２８－９３０

（收稿日期：２０２０－０３－１２）

（修回日期：２０２０－０３－１５）

·６３１·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０２０，Ｖｏｌ．４９Ｎｏ．９　　


