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摘要
糖尿病性白内障是糖尿病患者常见的并发症之一ꎬ其发病
机制复杂ꎬ主要涉及氧化应激和糖化应激等多种病理过
程ꎮ 自噬是细胞自我保护的重要机制之一ꎬ通过清除和处
理受损的细胞器和蛋白质ꎬ维持细胞内环境的稳态ꎬ从而
拮抗高糖环境下氧化应激和糖化应激所致的损伤ꎮ 近来
研究表明ꎬ糖化应激与氧化应激之间存在相互作用ꎬ这种
交互影响可能加剧自噬功能的障碍ꎬ进而促进糖尿病性白
内障的发生与发展ꎬ但具体机制并未完全阐明ꎮ 文章系统
综述了自噬在糖尿病性白内障发病中的调控作用ꎬ重点探
讨糖化应激与氧化应激交互作用下自噬对疾病进展的影
响ꎬ以期为糖尿病性白内障的分子诊断和靶向治疗提供新
思路ꎮ
关键词:自噬ꎻ糖尿病性白内障ꎻ糖化应激ꎻ氧化应激
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０引言
糖尿病(ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓꎬＤＭ)是一种以高血糖为特

征的代谢性疾病[１]ꎮ 随着病情的进展ꎬ许多糖尿病患者可
能会出现眼部并发症ꎬ其中糖尿病性白内障 ( ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｃａｔａｒａｃｔꎬＤＣ)是影响糖尿病患者视力的主要原因ꎬ病情严
重者可致盲[２]ꎮ 研究表明ꎬ糖尿病患者白内障的发病率是
正常人的 ２－５ 倍ꎬ且白内障进展更快ꎬ手术并发症发生率
更高[３]ꎮ 近年来ꎬ研究者们逐渐认识到糖化应激(ｇｌｙｃａｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ[４]和氧化应激(ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ) [５] 在 ＤＣ 的发病机制
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中发挥着重要作用ꎮ 自噬(ａｕｔｏｐｈａｇｙ)作为一种细胞自我
清除和保护机制ꎬ能够调节细胞内的糖化应激和氧化应激
状态[６－７]ꎮ 与现有综述多聚焦于单一应激(氧化或糖化应
激)不同[８－１０]ꎬ本文着重探讨糖化应激与氧化应激的交互
作用及其对自噬的协同调控ꎬ为深入了解 ＤＣ 病理过程及
靶向干预提供新视角ꎮ
１细胞自噬
１.１自噬的分类和降解过程　 自噬是一种细胞降解过程ꎬ
其主要功能是清除细胞内的损伤器官和多余的细胞成分ꎬ
以维持细胞的稳态ꎮ 自噬的分类主要包括以下几种类型:
(１)巨自噬(ｍａｃｒｏａｕｔｏｐｈａｇｙ):这是最典型的自噬形式ꎬ涉
及形成自噬体(ａｕｔｏｐｈａｇｏｓｏｍｅ)ꎬ将细胞内的成分包裹在双
膜结构中ꎬ然后与溶酶体融合ꎬ最终降解这些成分并回收
利用ꎮ (２)微自噬(ｍｉｃｒｏａｕｔｏｐｈａｇｙ):在这种形式中ꎬ细胞
膜直接向内凹陷ꎬ捕获细胞内成分并将其送入溶酶体进行
降解ꎮ (３)选择性自噬( ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ａｕｔｏｐｈａｇｙ):这种方式针
对特定的细胞成分ꎬ例如线粒体 ( ｍｉｔｏｐｈａｇｙ)、内质网
(ｒｅｔｉｃｕｌｏｐｈａｇｙ)或核糖体( ｒｉｂｏｓｏｍｅｓ)ꎬ以实现更精确的降
解[１１]ꎮ 而自噬的降解过程主要包括以下几个步骤:(１)自
噬体的形成:在营养缺乏或细胞受到压力的情况下ꎬ细胞
内会发生自噬体的形成ꎮ 相关的自噬相关基因(ＡＴＧｓ)会
被激活ꎬ形成初始的自噬膜ꎮ (２)自噬体与溶酶体的融
合:形成的自噬体会与溶酶体融合ꎬ形成自噬溶酶体
(ａｕｔｏｌｙｓｏｓｏｍｅ) [７]ꎬ在此环境中ꎬ内含物被降解ꎮ (３)降解
与回收:自噬溶酶体内的酸性环境和溶酶体酶的作用使得
自噬体内的成分被降解ꎬ最终产生氨基酸、脂肪酸等可被
细胞再次利用的物质ꎮ
１.２ 自噬的信号调控通路 　 自噬是维持细胞稳态的重要
机制ꎬ其信号调控通路涉及多种生物学过程和疾病ꎮ 目
前ꎬ主要的自噬信号通路包括 ＰＩ３Ｋ－ＡＫＴ－ｍＴＯＲ 通路、
ＡＭＰＫ－ｍＴＯＲ 通路、ＡＭＰＫ－ＵＬＫ 通路、Ｂｃｌ－２ 蛋白家族以
及 ＮＦ－κＢ 通路ꎮ 这些信号通路不仅调控自噬的发生ꎬ还
在疾病的发生发展中扮演着重要角色ꎮ ＰＩ３Ｋ － ＡＫＴ －
ｍＴＯＲ 通路是自噬调节中的关键通路[１２]ꎮ ＰＩ３Ｋ 通过产
生 ＰＩＰ３ 激活 ＡＫＴ[１３] ꎬ进而激活 ｍＴＯＲꎬ随后抑制自噬的
启动[１４] ꎮ 近来ꎬ也有多项研究其在糖尿病性疾病中的作
用ꎮ 研究发现ꎬＰＩ３Ｋ－ＡＫＴ－ｍＴＯＲ 信号通路影响自噬的
发生ꎬ参与糖尿病肾脏[１５－１６] 、糖尿病视网膜[１７] 等多器官
损伤的发生发展过程ꎮ 后续有学者利用药物如槲皮
素[１８] 、钙多比赛[１５] 等药物抑制 ＰＩ３Ｋ－ＡＫＴ－ｍＴＯＲ 通路
的激活ꎬ进而增加自噬小体形成[１９] ꎬ恢复细胞的自噬功
能ꎬ减轻高糖导致的肾脏、心脏等器官的损伤ꎮ 这些研
究表明ＰＩ３Ｋ－ＡＫＴ－ｍＴＯＲ信号通路在糖尿病性疾病的自
噬调控中发挥重要作用ꎮ

ＡＭＰＫ－ＵＬＫ 通路是一个独立于 ｍＴＯＲ 的自噬调控途
径ꎮ 在能量缺乏或细胞应激状态下ꎬＡＭＰＫ 通过直接磷酸
化 ＵＬＫ１ꎬ激活自噬过程[２０]ꎮ ＵＬＫ１ 是自噬启动的关键激
酶ꎬ负责自噬体的形成和调节[２１－２２]ꎮ

此外ꎬＢｃｌ－２ 蛋白家族不仅调控细胞凋亡ꎬ还通过多
种机制影响自噬进程[２３]ꎮ 在营养充足条件下ꎬ抗凋亡蛋
白 Ｂｃｌ － ２ / Ｂｃｌ － ｘＬ 可通过其 ＢＨ３ 结构域与 Ｂｅｃｌｉｎ － １ 结
合[２４]ꎬ抑制 Ｂｅｃｌｉｎ－１ / Ｖｐｓ３４ 复合体的形成[２５]ꎬ阻碍自噬
起始ꎮ 然而ꎬ在应激状态下ꎬＪＮＫ１ 等激酶可磷酸化 Ｂｃｌ－２ꎬ
使其与 Ｂｅｃｌｉｎ－１ 解离ꎬ促进自噬体形成[２６]ꎮ 此外ꎬＢｃｌ－２
还可通过调控内质网钙离子释放间接影响自噬相关信号

通路[２７]ꎬ调控自噬流的进展ꎮ
ＮＦ－κＢ 通路作为调控应激反应的核心信号枢纽ꎬ通

过多种分子机制对自噬过程进行双向调控ꎮ ＮＦ－κＢ 激活
后ꎬ可通过诱导抗凋亡 / 抗氧化基因抑制 ＲＯＳ 并上调
ｍＴＯＲ[２８]ꎬ从而抑制自噬ꎻ也可直接结合 Ｂｅｃｌｉｎ１ 等启动子
或协同 Ｅ２Ｆ１、Ｓｋｐ２ 等转录因子ꎬ促进 Ｂｅｃｌｉｎ１、ＬＣ３、Ａｔｇ５ 等
自噬基因表达ꎬ从而启动自噬[２９]ꎮ 同时ꎬＮＦ－κＢ 信号元件
ＩＫＫ 及上游 ＴＡＫ１ 可绕过经典通路ꎬ通过 ＡＭＰＫ－ｍＴＯＲ 轴
独立诱导自噬[２９－３０]ꎮ 还有研究发现ꎬＮＦ －κＢ 通过 Ａ２０
(ＮＦ－κＢ靶基因)去除 Ｂｅｃｌｉｎ１ 的 Ｋ６３ 泛素链ꎬ削弱其活
性ꎬ从而限制 ＴＬＲ４ 所诱导的自噬[３１]ꎮ
２ ＤＣ的发病机制
２.１糖化应激对 ＤＣ的影响　 糖化应激是糖尿病患者常见
的生物学现象ꎬ是指细胞在高糖环境下ꎬ会产生过量的晚
期糖化终末产物(ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓꎬＡＧＥｓ)ꎬ
从而诱发细胞的应激反应[１０]ꎮ ＡＧＥｓ 主要是葡萄糖与蛋
白质、脂质或核酸上的氨基基团发生非酶糖化ꎬ伴随其早
期产物的进一步降解、重排ꎬ最终生成的不可逆性终末产
物[３２]ꎮ 因此ꎬＡＧＥｓ 累积诱发的细胞应激是糖代谢性疾病
中重要的发病机制ꎮ 研究证实ꎬ糖化的高密度脂蛋白
(ＨＤＬ)在糖尿病患者中功能受损ꎬ降低了其对心脏的保
护作用[３３]ꎮ 在糖尿病肾病的研究中ꎬ糖化蛋白的积累也
被认为是导致肾脏功能衰退的重要因素ꎮ 糖化反应引发
的内源性氧化应激不仅导致细胞功能障碍ꎬ还可能通过影
响细胞信号通路加速肾小管的炎症和纤维化过程ꎮ 进一
步研究发现ꎬ在体内加入抑制糖化反应的药物可能对改善
糖尿病相关并发症的预后具有积极作用[３４]ꎮ 因此ꎬ糖化
应激在糖尿病及其并发症中的作用越来越受到重视ꎬ未来
的研究需要进一步探索糖化应激在糖尿病并发症中的其
他作用ꎬ以及如何通过靶向干预来预防和治疗糖尿病相关
的疾病ꎮ

此外ꎬ糖化应激同样在糖尿病性眼部并发症的发生发
展中起关键作用ꎮ 有研究显示在 ＤＣ 患者中ꎬＤＣ 的形成
与 ＡＫＲ１Ｂ１ 的过度表达、氧化应激相关因子的上调密切相
关ꎬ证实糖化应激在白内障形成中的重要作用[３５]ꎮ 还有
学者发现ꎬＡＧＥｓ 的形成会导致 α－晶状体的糖化ꎬ降低其
保护其他蛋白质的能力ꎬ进而影响晶状体的透明度和功
能[３６]ꎮ 此外ꎬＡＧＥｓ 还会通过诱导细胞凋亡和纤维化ꎬ破
坏晶状体上皮细胞的正常功能ꎬ导致晶状体的代谢失
衡[３７]ꎮ 在高血糖环境下ꎬＡＧＥｓ 的生成与晶状体的硬化和
混浊程度也密切相关ꎬ这一过程也与氧化应激和炎症反应
相互作用ꎬ形成恶性循环ꎬ进一步加重 ＤＣ 的进展[５]ꎮ 这
表明针对 ＡＧＥｓ 的干预同样可能成为 ＤＣ 预防与治疗的重
要策略ꎮ
２.２氧化应激对 ＤＣ的影响　 氧化应激是指机体内产生的
ＲＯＳ 和抗氧化防御系统之间的失衡状态ꎬ导致细胞和组
织的损伤[３８]ꎮ 氧化应激的来源主要包括外部环境因素
(如紫外线、污染物和辐射)以及内部代谢过程(如糖代谢
和脂肪酸氧化) [３９]ꎮ 在糖尿病患者中ꎬ高血糖水平会通过
多种途径增加氧化应激的发生ꎬ例如通过多元醇途径的糖
代谢ꎬ导致细胞内甘露醇和果糖的积累ꎬ这些代谢产物会
引起细胞损伤和凋亡[４０]ꎮ 此外ꎬ糖尿病患者的氧化应激
水平通常较高ꎬ这与镁缺乏[４１]、炎症反应[４２] 以及内源性
抗氧化物质(如谷胱甘肽) [４３] 的不足密切相关ꎮ 研究显
示ꎬＤＣ 患者的血清中丙二醛水平显著升高ꎬ表明氧化应激
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在糖尿病相关并发症中的重要作用[４４－４５]ꎮ 因此ꎬ了解氧
化应激的机制及其在 ＤＣ 形成中的作用ꎬ对于开发新的预
防和治疗策略具有重要意义ꎮ

氧化应激通过多种机制对晶状体细胞造成损伤ꎬ主要
包括氧化损伤、细胞凋亡和代谢失调:(１)氧化应激会导
致晶状体蛋白质的氧化修饰ꎬ形成蛋白质－硫醇混合二硫
化物ꎬ这种修饰会影响蛋白质的正常折叠与功能ꎬ最终导
致晶状体混浊[４６]ꎮ (２)氧化应激还会激活多条细胞凋亡
信号通路ꎬ例如通过上调凋亡相关蛋白 Ｂａｘ 和下调抗凋亡
蛋白 Ｂｃｌ－２ꎬ促进晶状体上皮细胞的凋亡ꎬ进而加速白内
障的形成[４７－４８]ꎮ (３)氧化应激还会干扰细胞的能量代谢ꎬ
导致线粒体功能障碍ꎬ增加细胞内活性氧的产生ꎬ形成恶
性循环[４９]ꎮ 研究表明ꎬ抗氧化剂的补充可以减轻高糖诱
导的晶状体细胞损伤ꎬ提示通过调节氧化应激可能是 ＤＣ
治疗的一个有效策略[５０－５１]ꎮ 这表明深入研究氧化应激对
晶状体细胞的影响机制将有助于揭示 ＤＣ 的发生发展
过程ꎮ
３自噬参与 ＤＣ的发生发展
３.１自噬在 ＤＣ糖化应激中的调控作用　 糖化应激是指在
高糖环境下ꎬ糖与蛋白质发生非酶促反应形成的 ＡＧＥｓ 对
细胞造成的损伤[５２]ꎮ ＡＧＥｓ 的积累会导致细胞功能障碍ꎬ
并引发一系列病理过程ꎬ包括炎症、氧化应激和自噬失
调[５３]ꎮ 近年来的研究发现ꎬ自噬在应对糖化应激中也发
挥了重要作用ꎮ ＡＧＥｓ 可以激活自噬信号通路ꎬ从而帮助
细胞清除积累的 ＡＧＥｓꎬ减轻糖化引起的细胞损伤[５４]ꎮ 然
而ꎬ过量的糖化应激可能会抑制自噬的正常功能ꎬ进一步
加重细胞的氧化损伤和炎症反应ꎮ 例如ꎬ糖化高密度脂蛋
白(ｇｌｙ－ＨＤＬ)可通过激活内源性应激通路ꎬ诱导巨噬细胞
的自噬ꎬ从而减轻细胞凋亡[５５]ꎮ 过去一些研究发现ꎬ在
ＤＭ 和 ＤＣ 患者中 ＡＧＥｓ 的累积能够激活 / 抑制 ＬＥＣｓ 的自
噬[５３ꎬ５６－５７]ꎮ 如研究所示ꎬ积累的 ＡＧＥｓ 可以通过激活
ＡＫＴ / ｍＴＯＲ 信号通路来抑制细胞自噬[５８]ꎮ ＡＧＥｓ 还能够
激活 ＮＦ－κＢ 信号通路ꎬ影响自噬起始相关基因的转录ꎬ从
而可能导致 ＬＥＣｓ 功能障碍ꎬ诱导白内障的发生[５６]ꎮ 此
外ꎬＡＧＥｓ 对自噬的负面影响与沉默信息调节因子 １
(ｓｉｒｔｕｉｎ １ꎬＳＩＲＴ１)密切相关[５９]ꎮ ＳＩＲＴ１ 是一种 ＮＡＤ＋依赖
性脱乙酰化酶ꎬ也是自噬的经典调节剂[６０]ꎮ 先前有研究
证明ꎬ在代谢性疾病中ꎬＳＩＲＴ１ 表达的高低可以调控 ｐ３８－
ＭＡＰＫ[６１]、ＦＯＸＯ３ａ[６２]、ＡＭＰＫ－ｍＴＯＲ[６３]、ＡＫＴ－ｍＴＯＲ[６１] 等
多个通路诱导或抑制自噬的发生ꎮ 在 ＤＣ 中ꎬ也有学者发
现ꎬＡＧＥｓ 通过减少 ＳＩＲＴ１ ｍＲＮＡ 的甲基化修饰ꎬ阻碍自噬
的进程ꎮ 在体内外诱导的 ＤＣ 模型中发现ꎬ自噬相关蛋白
Ｂｅｃｌｉｎ１ 和 ＬＣ３Ⅱ / Ｉ 的表达明显降低ꎬ而自噬底物识别蛋
白 ｐ６２ 的水平则升高ꎬ导致 ＬＥＣｓ 自噬障碍ꎬ推动了 ＤＣ 的
进程[６４]ꎮ 综上ꎬ自噬与糖化应激之间存在复杂的相互作
用ꎬ既有保护作用ꎬ也可能在过度糖化的情况下导致细胞
功能的进一步损害ꎮ 未来有必要深入探讨 ＡＧＥｓ 通过多
种信号通路对自噬功能的具体调控作用ꎬ明确其在 ＤＣ 发
生和发展的病理学意义ꎮ
３.２自噬在 ＤＣ 氧化应激中的调控作用 　 在糖尿病患
者[６５]以及糖尿病动物模型[６６]ＬＥＣｓ 中ꎬＲＯＳ 对晶状体蛋白
的破坏作用尤为显著ꎬ使得氧化应激成为 ＤＣ 发展的重要
诱因[６７]ꎮ ＲＯＳ 能够诱导自噬的发生来调控 ＤＣ 的发生发
展ꎮ 过量的 ＲＯＳ 能够阻碍自噬小体的形成ꎬ从而导致自
噬起始阶段的失调[６８]ꎮ 如 Ｌｉ 等[５７]研究发现ꎬ在糖尿病大

鼠模型中ꎬ高糖条件下 ＲＯＳ 过度累积的同时ꎬ自噬起始基
因 ＵＬＫ１ 的激活能力减弱ꎬ从而阻碍了自噬的启动ꎮ 进一
步研究发现ꎬ由于细胞内 ＡＴＰ / ＡＭＰ 比值异常升高ꎬ直接
抑制了 ＡＭＰＫ 通路的活性ꎬ导致 ＵＬＫ１ 的激活失败ꎮ 此
外ꎬ还有学者发现 ＲＯＳ 介导的氧化应激能够通过激活
ＡＫＴ 信号通路以及 ｍＴＯＲ 信号通路ꎬ阻碍了自噬的发生
阶段ꎮ Ｄｏｎｇ 等[６９]构造的高糖细胞模型也进一步证实ꎬ高
糖环境中ꎬＡＫＴ 信号通路以及随后的 ｍＴＯＲ 信号通路的
激活ꎬ增强了 ｍＴＯＲＣ１ 对 ＵＬＫ１ 的抑制作用ꎬ阻碍了自噬
小体的形成ꎬ提示氧化应激使 ＰＩ３Ｋ－ＡＫＴ－ｍＴＯＲ 失活来
抑制细胞自噬ꎮ

氧化应激导致自噬障碍的另一重要因素是阻断自噬
溶酶体的降解[７０]ꎮ 暴露于高糖环境后ꎬＲＯＳ 通过激活
ｍＴＯＲ 信号通路ꎬ抑制自噬体的正常降解ꎬ导致其异常累
积ꎮ 研究发现ꎬ氧化应激诱导内质网 Ｃａ２＋ 耗竭和细胞质
Ｃａ２＋过载ꎬ从而激活溶酶体中的 ｍＴＯＲ 信号通路ꎬ进一步
加剧自噬体的堆积[７１]ꎮ ＴＦＥＢ 作为调节溶酶体生物生成
和自噬体清除的关键转录因子ꎬ其活性受 ＲＯＳ 水平的显
著影响[７２]ꎮ 当 ＲＯＳ 过度积累时ꎬＴＦＥＢ 的功能被抑制ꎬ溶
酶体的降解能力受损ꎬ影响自噬体的清除效率ꎮ 已有研究
发现ꎬ在 ＤＣ 大鼠中ꎬ高糖诱导 ＬＥＣｓ 内 ＲＯＳ 过载ꎬ破坏了
ＴＦＥＢ 介导的溶酶体功能ꎬ使 ＬＥＣｓ 无法清除异常聚集物ꎬ
进一步加剧自噬障碍[７３]ꎮ 再者ꎬ线粒体是 ＲＯＳ 的主要来
源之一[７４]ꎬ而氧化应激能损伤线粒体膜的完整性ꎮ 既往
研究表明ꎬ在糖尿病条件下ꎬ氧化应激能损伤线粒体膜的
完整性ꎬ线粒体功能的丧失会导致 ＲＯＳ 的产生ꎬ从而损害
溶酶体并阻断细胞中的自噬通量ꎮ 因此ꎬ溶酶体降解的缺
陷被认为是 ＤＣ 形成期间晶状体混浊的关键因素[７５]ꎮ
３.３糖化应激与氧化应激的交互影响 　 ＤＣ 的发病过程
中ꎬ糖化应激与氧化应激并非独立存在ꎬ而是通过复杂的
交互作用共同加剧晶状体损伤ꎬ从而导致 ＤＣ 的患病率和
致盲率的显著增加ꎮ 如研究所示ꎬ糖化应激产物 ＡＧＥｓ 通
过其受体(ＲＡＧＥ)激活 ＮＡＤＰＨ 氧化酶ꎬ导致大量的 ＲＯＳ
生成[７６]ꎬ造成细胞的进一步损伤ꎮ Ｋｏｎｇ 等[７７] 进一步研究
也发现ꎬ在胰岛 β 细胞中ꎬＡＧＥｓ 激活 ＮＡＤＰＨ 氧化酶复合
体(上调 ｐ６７ｐｈｏｘ / ｐ２２ｐｈｏｘ 表达及酶活性)ꎬ触发以超氧阴
离子和过氧化氢为主的 ＲＯＳ 过量生成ꎬ进而诱导氧化应
激依赖性 β 细胞凋亡ꎬ最终导致胰岛素分泌功能障碍ꎮ
该现象也在临床 ＤＭ 患者和 Ｔ２ＤＭ 大鼠模型中进一步观
察到[７８]ꎮ 反之ꎬ当 ＲＯＳ 过剩时ꎬ也会正反馈导致糖化应激
产物 ＡＧＥｓ 的产生ꎮ 如研究所示ꎬ高血糖会导致细胞的线
粒体电子传递链异常ꎬ产生大量 ＲＯＳꎻ它们会进一步抑制
甘油醛－３－磷酸脱氢酶(ＧＡＰＤＨ)ꎬ使得糖酵解中间体积
累并转化为 ＡＧＥｓ 中间产物反应性羰基化合物(ＲＣＳ)ꎬ再
导致 ＡＧＥｓ 的累积[７９－８１]ꎮ 此外ꎬ也有研究发现 ＲＯＳ 的激
活还会导致脂质过氧化生成丙二醛(ＭＤＡ)、和 ４－羟基壬
烯(４－ＨＮＥ)ꎬ这些 ＲＣＳ 与蛋白质赖氨酸 / 精氨酸残基结
合ꎬ导致 ＡＧＥｓ 的累积[８２]ꎮ 近年有研究发现ꎬ白藜芦醇抗
氧化剂能够显著降低 ＲＯＳ 和 ＭＤＡ 水平ꎬ同时部分恢复
ｓＲＡＧＥ 水平ꎬ进一步证实 ＲＯＳ 减少可抑制 ＡＧＥｓ 形成或
后续损伤[８３]ꎮ 如在高糖诱导的 ＬＥＣｓ 中ꎬＲＯＳ 和 ＭＤＡ 过
量累积ꎬ白藜芦醇可以减轻高葡萄糖诱导的 ＬＥＣｓ 的氧化
损伤[８４]ꎮ 除此之外ꎬＲＯＳ 还能通过 ＡＧＥ－ＲＡＧＥ－ＮＯＸ４ 轴
放大氧化应激ꎬ形成恶性循环ꎬ持续推动 ＡＧＥｓ 累积[８５]ꎬ而
在 ＤＣ 中有待进一步验证ꎮ
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综上ꎬＤＣ 的发生发展中ꎬ糖化应激与氧化应激通路相
互交织的同时相互影响ꎬ而自噬的调控是两者协同作用的
关键节点ꎮ ＡＧＥｓ 和 ＲＯＳ 通过调控自噬的不同发生阶段
的关键蛋白ꎬ导致自噬溶酶体的降解功能受损ꎮ 未来可通
过探寻糖化应激和氧化应激的调控自噬的关键通路ꎬ开发
防治白内障的药物ꎮ
４小结与展望

自噬作为 ＤＣ 发病机制的重要环节ꎬ展现出复杂的双
重作用机制:适度激活时ꎬ其通过 ｍＴＯＲ－ＵＬＫ１ 通路动态
平衡维持细胞稳态ꎬ清除氧化应激损伤的细胞器、错误折
叠蛋白ꎬ发挥保护作用ꎻ但过度激活则可能通过溶酶体超
载或 Ｂｅｃｌｉｎ－１ 依赖性凋亡途径导致晶状体上皮细胞死
亡ꎮ 因此ꎬ一些学者强调自噬的激活与细胞保护作用密切
相关ꎻ然而ꎬ亦有学者指出自噬的过度激活可能导致晶状
体上皮细胞死亡ꎮ 综上ꎬ进一步明确自噬在不同情况下的
双重角色是未来研究的重要方向ꎮ 本研究旨在初步整合
氧化应激和糖化应激的协同调控来解释自噬的不同作用ꎬ
试图归纳找出共同的调控通路ꎮ 未来再通过药物模拟筛
选、基因编辑技术(如 ＣＲＩＳＰＲ－Ｃａｓ９ 靶向 ＡＴＧ 基因)等ꎬ
以滴眼液形式ꎬ干预双重应激环境下激活的自噬调控通
路ꎬ从而实现自噬活性的动态的、精准的调控ꎬ为 ＤＣ 患者
的临床诊疗提供新的药物干预方案ꎮ
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ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ ３ － ｋｉｎａｓｅ / ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｂ / ｍａｍｍａｌｉａｎ ｔａｒｇｅｔ ｏｆ
ｒａｐａｍｙｃｉｎ ｐａｔｈｗａｙｓ. Ｊ Ｔｒａｄｉｔ Ｃｈｉｎ Ｍｅｄꎬ ２０２３ꎬ４３(４):６６７－６７５.
[２０] Ｇｕｏ Ｆꎬ Ｗｅｎ ＷＬꎬ Ｍｉ ＺＰꎬ ｅｔ ａｌ. ＮＲＳＮ２ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｔｈｅ ｍａｌｉｇｎａｎｔ
ｂｅｈａｖｉｏｒ ｏｆ ＨＰＶ－ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄ ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ＡＭＰＫ /
ＵＬＫ１ ｐａｔｈｗａｙ ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ. Ｃａｎｃｅｒ Ｂｉｏｌ Ｔｈｅｒꎬ ２０２４ꎬ
２５:２３３４４６３.
[２１] Ａｌｅｒｓ Ｓꎬ Ｌöｆｆｌｅｒ ＡＳꎬ Ｗｅｓｓｅｌｂｏｒｇ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｏｌｅ ｏｆ ＡＭＰＫ－ｍＴＯＲ－
Ｕｌｋ１ / ２ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ: ｃｒｏｓｓ ｔａｌｋꎬ ｓｈｏｒｔｃｕｔｓꎬ ａｎｄ
ｆｅｅｄｂａｃｋｓ. Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌꎬ ２０１２ꎬ３２(１):２－１１.
[２２] Ｋｉｍ ＪꎬＫｕｎｄｕ Ｍꎬ Ｖｉｏｌｌｅｔ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. ＡＭＰＫ ａｎｄ ｍＴＯＲ ｒｅｇｕｌａｔｅ
ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｄｉｒｅｃｔ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ Ｕｌｋ１. Ｎａｔ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌꎬ ２０１１ꎬ１３
(２):１３２－１４１.
[２３] Ｋｅ ＤＳꎬ Ｙｕ ＹＬꎬ Ｌｉ ＣＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＢＣＬ２ ａｔ ｔｈｅ
Ｓｅｒ７０ ｓｉｔｅ ｍｅｄｉａｔｅｓ ＲＡＮＫＬ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｓｔｅｏｃｌａｓｔ ｐｒｅｃｕｒｓｏｒ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ
ｏｓｔｅｏｃｌａｓｔｏｇｅｎｅｓｉｓ. Ｍｏｌ Ｍｅｄꎬ ２０２２ꎬ２８(１):２２.
[２４] Ｍａｉｕｒｉ ＭＣꎬ Ｌｅ Ｔｏｕｍｅｌｉｎ Ｇꎬ Ｃｒｉｏｌｌｏ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ａｎｄ
ｐｈｙｓｉｃａｌ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｂｃｌ－ＸＬ ａｎｄ ａ ＢＨ３－ｌｉｋｅ ｄｏｍａｉｎ ｉｎ ｂｅｃｌｉｎ－
１. ＥＭＢＯ Ｊꎬ ２００７ꎬ２６(１０):２５２７－２５３９.
[ ２５ ] Ｆｅｎｇ ＸＰꎬ Ｚｈｏｕ Ｊꎬ Ｌｉ ＪＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｕｂｅｉｍｏｓｉｄｅ Ｉ ｉｎｄｕｃｅｓ
ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｍｐａｉｒｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｏｌｙｓｏｓｏｍｅ ａｇａｉｎｓｔ ｃｅｒｖｉｃａｌ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ
ｂｙ ｂｏｔｈ ｉｎｉｔｉａｔｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｌｙｓｏｓｏｍａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ. Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ
Ｄｉｓꎬ ２０１８ꎬ９(１１):１１１７.
[ ２６ ] Ｗｅｉ ＹＪꎬ Ｐａｔｔｉｎｇｒｅ Ｓꎬ Ｓｉｎｈａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. ＪＮＫ１ － ｍｅｄｉａｔｅｄ
ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｃｌ － ２ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｓｔａｒｖａｔｉｏｎ － ｉｎｄｕｃｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ. Ｍｏｌ
Ｃｅｌｌꎬ ２００８ꎬ３０(６):６７８－６８８.
[２７] Ｈøｙｅｒ－Ｈａｎｓｅｎ Ｍꎬ Ｂａｓｔｈｏｌｍ Ｌꎬ Ｓｚｙｎｉａｒｏｗｓｋｉ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ
ｍａｃｒｏａｕｔｏｐｈａｇｙ ｂｙ ｃａｌｃｉｕｍꎬ ｃａｌｍｏｄｕｌｉｎ － ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｋｉｎａｓｅ ｋｉｎａｓｅ － βꎬ
ａｎｄ ｂｃｌ－２. Ｍｏｌ Ｃｅｌｌꎬ ２００７ꎬ２５(２):１９３－２０５.
[２８] Ｈｅｎｇ ＹＱꎬ Ｌｉａｎｇ ＹＰꎬ Ｚｈａｎｇ ＪＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃａｍｐｔｏｔｈｅｃｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｓ
ｎｅｄｄｙｌａｔｉｏｎ ｔｏ ａｃｔｉｖａｔｅ ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ＮＦ－κＢ / ＡＭＰＫ /
ｍＴＯＲ / ＵＬＫ１ ａｘｉｓ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ. Ｆｒｏｎｔ Ｏｎｃｏｌꎬ ２０２１ꎬ
１１:６７１１８０.
[２９] Ｔｒｏｃｏｌｉ Ａꎬ Ｄｊａｖａｈｅｒｉ －Ｍｅｒｇｎｙ Ｍ. Ｔｈｅ ｃｏｍｐｌｅｘ ｉｎｔｅｒｐｌａｙ ｂｅｔｗｅｅｎ
ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ＮＦ － ｋａｐｐａＢ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ. Ａｍ Ｊ
Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓꎬ ２０１１ꎬ１(５):６２９－６４９.
[３０] Ｈｅｒｒｅｒｏ－Ｍａｒｔíｎ Ｇꎬ Ｈøｙｅｒ－Ｈａｎｓｅｎ Ｍꎬ Ｇａｒｃíａ －Ｇａｒｃíａ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ.
ＴＡＫ１ ａｃｔｉｖａｔｅｓ ＡＭＰＫ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｃｙｔｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ＴＲＡＩＬ－

５３９１

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２５ꎬ Ｎｏ.１２ Ｄｅｃ. ２０２５　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



ｔｒｅａｔｅｄ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. ＥＭＢＯ Ｊꎬ ２００９ꎬ２８(６):６７７－６８５.
[３１] Ｓｈｉ ＣＳꎬ Ｋｅｈｒｌ ＪＨ. ＴＲＡＦ６ ａｎｄ Ａ２０ ｒｅｇｕｌａｔｅ ｌｙｓｉｎｅ ６３ － ｌｉｎｋｅｄ
ｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ Ｂｅｃｌｉｎ － １ ｔｏ ｃｏｎｔｒｏｌ ＴＬＲ４ － ｉｎｄｕｃｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ. Ｓｃｉ
Ｓｉｇｎａｌꎬ ２０１０ꎬ３(１２３):ｒａ４２.
[３２] Ｂｅｊａｒａｎｏ Ｅꎬ Ｔａｙｌｏｒ Ａ. Ｔｏｏ ｓｗｅｅｔ: Ｐｒｏｂｌｅｍｓ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｉｎ
ｔｈｅ ｅｙｅ. Ｅｘｐ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０１９ꎬ１７８:２５５－２６２.
[３３] Ｂｒｉｎｃｋ ＪＷꎬ Ｔｈｏｍａｓ Ａꎬ Ｌａｕｅｒ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ ｉｓ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｒｅｄｕｃｅｄ ｈｉｇｈ － ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｓｐｈｉｎｇｏｓｉｎｅ － １ －
ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｃｏｎｔｅｎｔ ａｎｄ ｉｍｐａｉｒｅｄ ｈｉｇｈ － ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｃｅｌｌ
ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ. Ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒ Ｔｈｒｏｍｂ Ｖａｓｃ Ｂｉｏｌꎬ ２０１６ꎬ３６(５):８１７－８２４.
[３４] Ｉｎａｇｉ Ｒ. Ｏｒｇａｎｅｌｌｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｇｌｙｃｏｃｏｎｊ
Ｊꎬ ２０２１ꎬ３８(３):３４１－３４６.
[３５ ] Ｗｕ ＴＴꎬ Ｃｈｅｎ ＹＹꎬ Ｃｈａｎｇ ＨＹꎬ ｅｔ ａｌ. ＡＫＲ１Ｂ１ － ｉｎｄｕｃｅｄ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ－ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ ＲＡＧＥ－ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｔａｒａｃｔ ｌｅｎｓ. Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ(Ｂａｓｅｌ)ꎬ ２０２０ꎬ９(４):２７３.
[３６] Ｂａｈｍａｎｉ Ｆꎬ Ｂａｔｈａｉｅ ＳＺꎬ Ａｌｄａｖｏｏｄ ＳＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ α －
ｃｒｙｓｔａｌｌｉｎ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｌ－ｌｙｓｉｎｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ
ｏｆ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｃａｔａｌａｓｅ ｈｅａｔ－ｉｎｄｕｃｅｄ－ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ａｎｄ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃａｔａｒａｃｔ
ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒａｔ. Ｉｎｔ Ｊ Ｂｉｏｌ Ｍａｃｒｏｍｏｌꎬ ２０１９ꎬ １３２:
１２００－１２０７.
[３７ ] Ｃｈｅｎ Ｘꎬ Ｘｉ Ｑꎬ Ｓｕｎ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆａｃｉｌｅ ｆａｂｒｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｄｏｘ
ｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓ ｌｏａｄｅｄ ｗｉｔｈ ｅｘｏｓｏｍａｌ－ｍｉＲＮＡｓ ａｎｄ ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ ａｓ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｉｎ ａｌｌｅｖｉａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｃａｔａｒａｃｔ. Ｎａｕｎｙｎ Ｓｃｈｍｉｅｄｅｂｅｒｇｓ Ａｒｃｈ Ｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ ２０２５ꎬ ３９８ ( ４ ):
４２４７－４２６３.
[３８] Ｚｈａｎｇ ＺＭꎬ Ｙａｎｇ ＪＲꎬ Ｚｈｏｕ ＱＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｃＧＡＳ － ＳＴＩＮＧ －
ｍｅｄｉａｔｅｄ ＲＯＳ ａｎｄ ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ａｒｅ ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｍａｎｇａｎｅｓｅ ｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃｉｔｙ. Ｊ
Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｓｃｉꎬ ２０２５ꎬ１５２:７１－８６.
[ ３９ ] Ｃａｏ ＪＺꎬ Ｗｕ ＱＣꎬ Ｌｉｕ ＸＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｃｈａｎｉｓｔｉｃ ｉｎｓｉｇｈｔ ｏｎ
ｎａｎｏｍａｔｅｒｉａｌ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ. Ｊ ＥｎｖｉｒｏｎＳｃｉꎬ
２０２５ꎬ１５１:２００－２１０.
[４０] Ｃｈｅｎ ＸＹꎬＸｉｅ Ｎꎬ Ｆｅｎｇ ＬＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｍｅｌｌｉｔｕｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ: Ｆｒｏｍ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ｔｏ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ
ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ. Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ Ｊꎬ ２０２５ꎬ１３８(１):１５－２７.
[４１] Ｏｌａｔｕｎｊｉ ＬＡꎬ Ｓｏｌａｄｏｙｅ ＡＯ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｍａｇｎｅｓｉｕｍ ｉｎｔａｋｅ
ｏｎ ｐｌａｓｍａ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ａｌｌｏｘａｎ －
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒａｔｓ. Ａｆｒ Ｊ Ｍｅｄ Ｍｅｄ Ｓｃｉꎬ ２００７ꎬ３６(２):１５５－１６１.
[４２] Ｂａｅ ＣＳꎬ Ｌｅｅ Ｙꎬ Ａｈｎ Ｔ. Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ ｆｏｒ ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｍｅｌｌｉｔｕｓ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｌｉｖｅｒ ｉｎｊｕｒｙ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ. Ａｐｐｌ Ｍｉｃｒｏｓｃꎬ ２０２３ꎬ５３(１):４.
[ ４３ ] Ｘｉｅ Ｎꎬ Ｚｈａｎｇ Ｌꎬ Ｇａｏ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. ＮＡＤ ＋ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ:
ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ. Ｓｉｇ Ｔｒａｎｓｄｕｃｔ
Ｔａｒｇｅｔ Ｔｈｅｒꎬ ２０２０ꎬ５:２２７.
[ ４４ ] Ｋａｌｉａｐｅｒｕｍａｌ Ｒꎬ Ｖｅｎｋａｔａｃｈａｌａｍ Ｒꎬ Ｎａｇａｒａｊａｎ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ.
Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｍａｇｎｅｓｉｕｍ ｗｉｔｈ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ
ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｔａｒａｃｔ. Ｂｉｏｌ Ｔｒａｃｅ Ｅｌｅｍ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ１９９(８):２８６９－２８７３.
[４５] Ｌｉ ＪＹꎬＢｕｏｎｆｉｇｌｉｏ Ｆꎬ Ｚｅｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｃａｔａｒａｃｔ
ｆｏｒｍａｔｉｏｎ: ｉｓ ｔｈｅｒｅ ａ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｐｐｒｏａｃｈ ｏｎ ｔｈｅ ｈｏｒｉｚｏｎ? Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓꎬ
２０２４ꎬ１３(１０):１２４９.
[４６] Ｄｅｎｇ ＸＲꎬ Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｈｅ ＸＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＭＭＰ２ ａｎｄ ｉｔｓ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ＴＩＭＰ２ ｏｎ ＤＮＡ ｄａｍａｇｅꎬ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ ｏｆ ｈｕｍａｎ
ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ. Ｊ Ｂｉｏｅｎｅｒｇ Ｂｉｏｍｅｍｂｒꎬ
２０２４ꎬ５６(６):６１９－６３０.
[４７] Ｂａｉ Ｊꎬ Ｊｉａｎｇ ＧＧꎬ Ｚｈａｏ ＭＤꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｈｒｅｌｉｎ ｍｉｔｉｇａｔｅｓ ｈｉｇｈ－ｇｌｕｃｏｓｅ－
ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｄａｍａｇｅ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. Ｊ
Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｒｅｓꎬ ２０２２ꎬ２０２２:１３７３５３３.
[４８] Ｚｈａｎｇ Ｄꎬ Ｌｉ Ｍ. Ｐｕｅｒａｒｉｎ ｐｒｅｖｅｎｔｓ ｃａｔａｒａｃｔ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒａｔｓ ｔｈｒｏｕｇｈ Ｎｒｆ２ / ＨＯ－１ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ. Ｍｏｌ Ｍｅｄ Ｒｅｐꎬ
２０１９ꎬ２０(２):１０１７－１０２４.
[４９] Ｚｈａｎｇ ＷＹꎬ Ｗｕ ＡＲꎬ Ｚｈａｎｇ ＧＷꎬ ｅｔ ａｌ.Ｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ Ｋｕ７０ ｂｙ
Ｐａｒｋｉｎ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ. ＦＥＢＳ Ｊꎬ ２０２３ꎬ
２９０(１５):３８２８－３８４２.

[５０] Ｉｓｈｉｇｏｏｋａ Ｇꎬ Ｍｉｚｕｎｏ Ｈꎬ Ｏｏｓｕｋａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｂｌｏｃｋｅｒｓ ｏｎ ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｔａｒａｃｔｓ. Ｊ Ｃｌｉｎ
Ｍｅｄꎬ ２０２３ꎬ１２(２０):６６２７.
[ ５１ ] Ｓｉｎｇｈ Ａꎬ Ｂｏｄａｋｈｅ ＳＨ. Ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｉｎｄｉｃａｔｅｓ ｔｈｅ
ｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ ａｎｄ ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＳＴＺ－
ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｔａｒａｃｔ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２１ꎬ４６(１):５２－６３.
[５２] Ｃｈｏ ＳＪꎬ Ｒｏｍａｎ ＧꎬＹｅｂｏａｈ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏａｄ ｔｏ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ
ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ: ａ ｍｅｃｈａｎｉｓｔｉｃ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ. Ｃｕｒｒ Ｍｅｄ Ｃｈｅｍꎬ ２００７ꎬ
１４(１５):１６５３－１６７１.
[５３] Ｄｏｎｇ Ｌꎬ Ｌｉ Ｙꎬ Ｃｈｅｎ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｅｒｅａｌ ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌｓ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ａｎｄ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｎ ｔｙｐｅ ２
ｄｉａｂｅｔｅｓ. Ｃｒｉｔ Ｒｅｖ Ｆｏｏｄ Ｓｃｉ Ｎｕｔｒꎬ ２０２４ꎬ６４(２６):９４９５－９５１３.
[５４] Ｓｒｕｔｈｉ ＣＲꎬ Ｒａｇｈｕ ＫＧ. Ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ
ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔｓ: Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ. Ｊ Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｍｏｌ Ｔｏｘｉｃｏｌꎬ ２０２１ꎬ
３５(４):ｅ２２７１０.
[５５] Ｔｉａｎ Ｈꎬ Ｚｈａｎｇ ＺＱꎬ Ｈａｎ ＸＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄ４Ｆ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｔｈｅ Ｃ / ＥＢＰ
ｈｏｍｏｌｏｇｏｕｓ ｐｒｏｔｅｉｎ － ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｇｌｙｃａｔｅｄ ｈｉｇｈ － ｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ－ｔｒｅａｔｅｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｂｙ ｆａｃｉｌｉｔａｔｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ. Ｅｘｐ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ
(Ｍａｙｗｏｏｄ)ꎬ ２０２１ꎬ２４６(２４):２５９５－２６０９.
[５６] Ｓｅｎａｖｉｒａｔｈｎａ Ｌꎬ Ｐａｎ Ｓꎬ Ｃｈｅｎ Ｒ. Ｐｒｏｔｅｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ
ｐｒｏｄｕｃｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｃａｎｃｅｒ. Ｃａｎｃｅｒ Ｐｒｅｖ Ｒｅｓꎬ
２０２３ꎬ１６(１１):６０１－６１０.
[５７ ] Ｌｉ ＪＮꎬ Ｓｕｎ ＱＨꎬ Ｑｉｕ ＸＺꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＡＭＰＫ
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ＦＯＸＯ３ ａｎｄ ＴＦＥＢ ｉｎｖｏｌｖｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｔａｒａｃｔ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２２ꎬ４７(４):５５５－５６４.
[５８] Ｗａｎｇ ＺＪꎬ Ｚｈａｎｇ ＨＢꎬ Ｃｈｅｎ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＰＰＡＲＧ ｏｎ ＡＧＥｓ－
ｉｎｄｕｃｅｄ ＡＫＴ / ＭＴＯＲ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ － ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｈｕｍａｎ ｃｈｏｎｄｒｏｃｙｔｅｓ
ａｕｔｏｐｈａｇｙ. Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ Ｉｎｔꎬ ２０１８ꎬ４２(７):８４１－８４８.
[５９] Ｇｕｏ Ｊꎬ Ｚｈｅｎｇ ＨＪꎬ Ｚｈａｎｇ ＷＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ｋｉｄｎｅｙ ａｇｉｎｇ ｉｎ
ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ. Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖꎬ ２０２０ꎬ２０２０:１２３４０５９.
[６０] Ｗａｎｇ ＷＲꎬ Ｌｉ ＴＴꎬ Ｊｉｎｇ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. ＳＩＲＴ１ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｔｈｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ａｄｖｅｎｔｉｔｉａｌ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ｒｅｌａｔｅｄ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ. ＣｅｌｌＰｈｙｓｉｏｌ Ｂｉｏｃｈｅｍꎬ ２０１７ꎬ４１(２):５６９－５８２.
[６１] Ｗａｎｇ Ｊꎬ Ｌｉ Ｊꎬ Ｃａｏ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ.Ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌꎬ ａｎ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ｏｆ ＳＩＲＴ１ꎬ
ｉｎｄｕｃｅｓ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ－ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｖｉａ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ
Ａｋｔ / ｍＴＯＲ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ｐ３８ －ＭＡＰＫ. Ｏｎｃｏ Ｔａｒｇｅｔｓ Ｔｈｅｒꎬ ２０１８ꎬ１１:
７７７７－７７８６.
[６２] Ｗａｎｇ Ｙꎬ Ｍｅｉ ＲＨꎬ Ｈａｏ ＳＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｐ － ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＳＩＲＴ１
ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ １７ｂｅｔａ－ｅｓｔｒａｄｉｏｌ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ
ｏｓｔｅｏｂｌａｓｔｓ. Ａｇｉｎｇꎬ ２０２１ꎬ１３(２０):２３６５２－２３６７１.
[６３] Ｙａｎｇ Ｑꎬ Ｓｕｎ ＫＹꎬ Ｇａｏ ＴＹꎬ ｅｔ ａｌ. ＳＩＲＴ１ ｓｉｌｅｎｃｉｎｇ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ＥＭＴ
ａｎｄ Ｃｒｉｚｏｔｉｎｉｂ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ＡＭＰＫ / ｍＴＯＲ /
Ｓ６Ｋ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ＥＭＬ４－ＡＬＫ Ｌ１１９６Ｍ ａｎｄ ＥＭＬ４－ＡＬＫ Ｇ１２０２Ｒ
ｍｕｔａｎｔ ｎｏｎ－ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ. Ｍｏｌ Ｃａｒｃｉｎｏｇꎬ ２０２４ꎬ６３(１１):
２１３３－２１４４.
[６４] Ｄｏｎｇ Ｓꎬ Ｚｈａｎｇ ＪＪꎬ Ｆｕ ＹＳꎬ ｅｔ ａｌ. ＭＥＴＴＬ３ － ｍｅｄｉａｔｅｄ ｍ６Ａ
ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＳＩＲＴ１ ｍＲＮＡ ａｆｆｅｃｔｓ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｔａｒａｃｔｓ
ｔｈｒｏｕｇｈ ｃｅｌｌｕｌａｒ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ. Ｊ Ｔｒａｎｓｌ Ｍｅｄꎬ ２０２４ꎬ
２２(１):８６５.
[６５] Ｈａｓｈｉｍ Ｚꎬ Ｚａｒｉｎａ Ｓ. Ｏｓｍｏｔｉｃ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｄａｍａｇｅ:
Ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｃａｔａｒａｃｔ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ. Ｊ Ｄｉａｂｅｔｅｓ
Ｃｏｍｐｌｉｃａｔꎬ ２０１２ꎬ２６(４):２７５－２７９.
[６６] Ｍａ ＺＸꎬ Ｌｉｕ ＪＪꎬ Ｌｉ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｋｌｏｔｈｏ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｔｈｅ ｏｎｓｅｔ ａｎｄ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃａｔａｒａｃｔ ｖｉａ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ
ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｎｓ ｉｎ ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒａｔｓ. Ｉｎｔ
Ｉｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ ２０２０ꎬ８５:１０６５８２.
[６７] Ｚｈｏｕ Ｊꎬ Ｌｉ ＸＹꎬ Ｌｉｕ ＹＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｕｌｌ － ｃｏｖｅｒａｇｅ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｓ ｏｆ
ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｂｙ ＲＯＳ: ｆｒｏｍ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｔｏ ｍａｔｕｒａｔｉｏｎ. Ａｕｔｏｐｈａｇｙꎬ ２０２２ꎬ１８
(６):１２４０－１２５５.
[６８] Ａｇｏｓｔｉｎｉ Ｆꎬ Ｂｉｓａｇｌｉａ Ｍꎬ Ｐｌｏｔｅｇｈｅｒ Ｎ. Ｌｉｎｋｉｎｇ ＲＯＳ ｌｅｖｅｌｓ ｔｏ
ａｕｔｏｐｈａｇｙ: ｔｈｅ ｋｅｙ ｒｏｌｅ ｏｆ ＡＭＰＫ. Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓꎬ ２０２３ꎬ１２(７):１４０６.
[６９] Ｄｏｎｇ Ｄꎬ Ｗｕ Ｊꎬ Ｓｈｅｎｇ ＬＪꎬ ｅｔ ａｌ. ＦＵＮＤＣ１ ｉｎｄｕｃｅｓ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ
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ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｕｎｄｅｒ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｖｉａ ＰＩ３Ｋ / Ａｋｔ / ｍＴＯＲ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ
ｃａｔａｒａｃｔ ｌｅｎｓ ｃｅｌｌｓ. Ｃｕｒｒ Ｅｙｅ Ｒｅｓꎬ ２０２２ꎬ４７(４):５４７－５５４.
[７０] Ｓｕｎ ＸＤꎬ Ｃｈａｎｇ ＲＸꎬ Ｔａｎｇ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ ＥＢ
(ＴＦＥＢ) －ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｂｏｖｉｎｅ ｍａｍｍａｒｙ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ
ａｇａｉｎｓｔ Ｈ２Ｏ２－ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｄａｍａｇｅ ｉｎ ｖｉｔｒｏ. Ｊ Ａｎｉｍ Ｓｃｉ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌꎬ
２０２１ꎬ１２(１):３５.
[７１] Ｎｇｕｙｅｎ ＨＴꎬＷｉｅｄｅｒｋｅｈｒ Ａꎬ Ｗｏｌｌｈｅｉｍ ＣＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｂｙ ｐｅｒｉｌｙｓｏｓｏｍａｌ ｃａｌｃｉｕｍ: ａ ｎｅｗ ｐｌａｙｅｒ ｉｎ β－ｃｅｌｌ ｌｉｐｏｔｏｘｉｃｉｔｙ.
Ｅｘｐ Ｍｏｌ Ｍｅｄꎬ ２０２４ꎬ５６(２):２７３－２８８.
[７２] Ｚｅｎｇ Ｗꎬ Ｘｉａｏ Ｔꎬ Ｃａｉ ＡＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ＲＯＳ－ＴＦＥＢ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ
ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｅｎｈａｎｃｅｓ ｓａｌｉｄｒｏｓｉｄｅ － ｉｎｄｕｃｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｈｕｍａｎ
ｃｈｏｎｄｒｏｓａｒｃｏｍａ ｃｅｌｌｓ. Ｃｅｌｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｂｉｏｃｈｅｍꎬ ２０１７ꎬ４３(４):１４８７－１５０２.
[７３] Ｓｕｎ Ｙꎬ Ｗａｎｇ ＸＲꎬ Ｃｈｅｎ ＢＸꎬ ｅｔ ａｌ. ＴＦＥＢ－ｍｅｄｉａｔｅｄ ｌｙｓｏｓｏｍａｌ
ｒｅｓｔｏｒａｔｉｏｎ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｈｉｇｈ ｇｌｕｃｏｓｅ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｃａｔａｒａｃｔｓ ｖｉａ ａｔｔｅｎｕａｔｉｎｇ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉꎬ ２０２２ꎬ６３(６):２６.
[７４] Ｗｉｌｌｅｍｓ ＰＨＧＭꎬ Ｒｏｓｓｉｇｎｏｌ Ｒꎬ Ｄｉｅｔｅｒｅｎ ＣＥＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｄｏｘ
ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ａｎｄ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｄｙｎａｍｉｃｓ. Ｃｅｌｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０１５ꎬ ２２ ( ２):
２０７－２１８.
[７５] Ｙｕａｎ ＹＪꎬ Ｃｈｅｎ ＹＮꎬＰｅｎｇ ＴＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ＲＯＳ－ｉｎｄｕｃｅｄ
ｌｙｓｏｓｏｍａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｍｐａｉｒｓ ａｕｔｏｐｈａｇｉｃ ｆｌｕｘ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ Ｍ１
ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ. Ｃｌｉｎ Ｓｃｉꎬ ２０１９ꎬ
１３３(１５):１７５９－１７７７.
[７６] Ｓｈｉ Ｌꎬ Ｃｈｅｎ ＨＭꎬ Ｙｕ ＸＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ
ｄｅｌａｙ ｃｏｒｎｅａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｗｏｕｎｄ ｈｅａｌｉｎｇ ｔｈｒｏｕｇｈ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ
ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ. Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｃｈｅｍꎬ ２０１３ꎬ３８３(１):２５３－２５９.
[７７] Ｋｏｎｇ Ｘꎬ Ｗａｎｇ ＧＤꎬ Ｍａ ＭＺꎬ ｅｔ ａｌ.Ｓｅｓａｍｉｎ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ａｄｖａｎｃｅｄ

ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ β － ｃｅｌｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓ. Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓꎬ ２０１５ꎬ７(６):４６８９－４７０４.
[７８] Ｃｈｅｎ ＹＹꎬ Ｗｕ ＴＴꎬ Ｈｏ ＣＹꎬ ｅｔ ａｌ.Ｄａｐａｇｌｉｆｌｏｚｉｎ ｐｒｅｖｅｎｔｓ ＮＯＸ－ ａｎｄ
ＳＧＬＴ２－ ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｌｅｎｓ ｃｅｌｌｓ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ ｆｒｕｃｔｏｓｅ －
ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ. Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ ２０１９ꎬ２０(１８):４３５７.
[７９] Ａｋｈｔｅｒ Ｆꎬ Ｃｈｅｎ Ｄꎬ Ａｋｈｔｅｒ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｇｅ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ
ｏｆ ｄｉｃａｒｂｏｎｙｌｓ ａｎｄ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓ ( ＡＧＥｓ) ａｓｓｏｃｉａｔｅｓ
ｗｉｔｈ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｓｔｒｅｓｓ. Ｆｒｅｅ Ｒａｄｉｃ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄꎬ ２０２１ꎬ１６４:４２９－４３８.
[８０] Ｙａｎ ＬＪ. Ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ: ｆｒｏｍ ｒｅｄｕｃｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ ｔｏ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ. Ｊ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｒｅｓꎬ ２０１４ꎬ２０１４:１３７９１９.
[８１] Ｙｕａｎ Ｔꎬ Ｙａｎｇ Ｔꎬ Ｃｈｅｎ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ.Ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎｔｏ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ
ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ － ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ.
Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌꎬ ２０１９ꎬ２０:２４７－２６０.
[８２] Ｗｕ Ｊꎬ Ｌｉｕ ＱＪꎬ Ｚｈａｎｇ ＸＦꎬ ｅｔ ａｌ. ＳＴＩＮＧ－ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｌｉｐｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｍｅｄｉａｔｅｓ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ － ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ. Ｆｒｅｅ
Ｒａｄｉｃ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄꎬ ２０２１ꎬ１６３:１３５－１４０.
[ ８３ ] Ｓｈｅｍｉｒａｎｉ Ｆꎬ Ｙａｚｄａｎｐａｒａｓｔ Ｒ. Ｔｈｅ ｉｎｔｅｒｐｌａｙ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｍａｒｋｅｒｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｓｏｌｕｂｌｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｆｏｒ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ( ｓＲＡＧＥ) ｉｎ Ｋ５６２ ｃｅｌｌｓ.
Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌꎬ ２０１４ꎬ３９３(１－２):１７９－１８６.
[８４] Ｔａｏ Ｊꎬ Ｓｕｎ Ｘ. Ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｉｎｊｕｒｙ ｆｒｏｍ ｈｉｇｈ
ｇｌｕｃｏｓｅ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｈｕｍａｎ ｌｅｎｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ.
Ｚｈｏｎｇｈｕａ Ｙａｎ Ｋｅ Ｚａ Ｚｈｉꎬ ２０１４ꎬ５０(１０):７７７－７８３.
[８５] Ｃｈｅｎ ＹＣꎬＭｅｎｇ ＺＨꎬ Ｌｉ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｌｙｃａｔｉｏｎ ｅｎｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ
ａｎｄ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ: ｕｎｃｏｖｅｒｉｎｇ ｔｈｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｒｏｌｅ ｏｆ ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ. Ｍｏｌ Ｍｅｄꎬ ２０２４ꎬ３０(１):１４１.
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