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小胶质细胞介导的神经炎症
在帕金森病发生发展中的作用
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　　摘　要　帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓＤｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）是一种与年龄相关的神经退行性疾病，其主要病理特征是中脑
黑质多巴胺神经元的特异性减少及包含α突触核蛋白聚集体在内的路易小体的形成，然而目前黑质多巴胺神经
元退行性病变的具体分子机制尚不完全清楚。神经炎症参与ＰＤ的发生发展过程中，而小胶质细胞介导的神经
炎症在多巴胺神经元退行性病变过程中发挥重要作用。本文将综述小胶质细胞介导的神经炎症在 ＰＤ病理过
程中的作用机制，为ＰＤ的分子机制及治疗提供新的理论基础和药物靶点。
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　　黑质多巴胺神经元的减少和路易小体的形成
是帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ＇ｓＤｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）主要的病理
特征［１］。临床上，ＰＤ的主要症状包括静止性震
颤、姿势步态障碍及运动迟缓等［１］。此外，ＰＤ患
者还伴随着一些非运动症状如睡眠障碍、疲劳、焦

虑、抑郁及认知能力下降等［２］。研究发现，遗传因

素、表观遗传改变、线粒体功能异常及蛋白酶体系

统异常等都是促进 ＰＤ发生的重要因素［１］。目前

尚不完全清楚黑质多巴胺神经元退行性病变及路

易小体形成的具体分子机制。随着的研究不断深

入，发现ＰＤ患者脑中小胶质细胞呈现出显著的激
活状态［３］，提示神经炎症反应在ＰＤ病理过程中发
挥重要作用。此外，越来越多的动物实验和体外实

验也显示小胶质细胞介导的神经炎症反应参与ＰＤ
的发生发展过程中［４］。

小胶质细胞在所有胶质细胞中占５％ ～１２％，
但其在每个脑区所占的具体比例因脑区不同而呈

现出差异表达［５］。小胶质细胞具有免疫防御的功

能，维持脑内的稳态，被认为是脑内主要的免疫性

细胞［５６］。正常生理条件下，小胶质细胞处于静息

或不活跃状态，但其仍可通过主动收缩和扩展运动

移动位置，从而参与到整个神经系统的调控过程
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中［７］。在外界刺激及损伤条件下，小胶质细胞会

发生形态的显著改变，并且快速移动到损伤部位，

进而参与组织损伤修复及疾病发生发展过程

中［７８］。小胶质细胞的激活会产生大量的炎症因

子如白细胞介素１β（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１β，ＩＬ１β）、肿瘤
坏死因子α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦα）、白细
胞介素６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ６，ＩＬ６）及白细胞介素１２（ｉｎ
ｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１２，ＩＬ１２），进而导致局部组织产生炎症
反应［９１０］。本文将综述小胶质细胞介导的神经炎

症在ＰＤ中的作用，为 ＰＤ的预防和治疗提供新的
参考。

１　小胶质细胞

１．１　来源
小胶质细胞广泛分布于中枢神经系统中，关于

小胶质细胞的来源尚存在争议。有的研究者认为

小胶质细胞来源于中胚层细胞，如卵黄囊的胎儿巨

噬细胞或软脑膜中的胚胎间充质细胞等［５］。这种

观念最早是由ＤｅｌＲｉｏＨｏｒｔｅｇａ提出，基于胚胎脑中
软脑膜细胞的碳酸银染色，ＤｅｌＲｉｏＨｏｒｔｅｇａ提出脑
内小胶质细胞来源于中胚层，随着胚胎的发育，这

些中胚层细胞在后期侵入脑中形成小胶质细

胞［５］。这种观念后来也被许多学者通过光学显微

镜分析及免疫组化等方法证实［５，１１］。与此相对的，

一些研究者认为小胶质细胞来源于神经外胚层，而

不是中胚层。有研究者利用巨噬细胞特异性标记

蛋白 Ｒｉｃｉｎｕｓｃｏｍｍｕｎｉｓａｇｇｌｕｔｉｎｉｎ１（ＲＣＡ１）及小
胶质细胞特异性标记蛋白进行免疫染色，结果提示

小胶质细胞不是来源于软脑膜间充质细胞而是来

源于生发层基质［５，１２］。此外，另有一些研究者认为

小胶质细胞来源于血液循环中的单核细胞［５］。因

此，目前对于小胶质细胞的来源仍需要更多的实验

证据阐明。

１．２　生物学活性
作为脑内的免疫性细胞，小胶质细胞目前被认

为有两种状态，分别为Ｍ１型和Ｍ２型［１３］，其中Ｍ１
型细胞为促炎症状态，Ｍ２型为抗炎性状态，且 Ｍ２
型细胞包括Ｍ２ａ、Ｍ２ｂ及Ｍ２ｃ３种类型［１４］。在Ｍ１
型状态下，小胶质细胞主要以分泌炎症因子为主，

如ＩＬ１β、ＩＬ６、ＴＮＦα、ＩＬ１２及诱导型一氧化氮合
酶（ｉｎｄｕｃｉｂｌｅｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ，ｉＮＯＳ）等炎症相
关因子，以引起局部组织的炎症反应，导致组织损

伤及细胞凋亡，进而引起神经退行性病变过程。因

此，通常情况下，这些炎症相关因子作为 Ｍ１型小
胶质细胞的标志蛋白。研究发现，体外利用炎症相

关因子如细菌脂多糖（Ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ，ＬＰＳ）及
γ干扰素（Ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγ，ＩＦＮγ）共同刺激原代培养
的小胶质细胞能诱导小胶质细胞形成 Ｍ１型状
态［１３１５］。而在Ｍ２型状态下，小胶质细胞主要以分
泌生长因子及抗炎因子为主，如转化生长因子β
（ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒβ，ＴＧＦβ）、白细胞介素
１０（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１０，ＩＬ１０）、精氨酸酶１（Ａｒｇｉｎａｓｅ１，
Ａｒｇ１）、类抵抗素 α（ｒｅｓｉｓｔｉｎｌｉｋｅａｌｐｈａ，ＲＥＬＭα／
ＦＩＺＺ１）、多糖酶（ｃｈｉｔｉｎａｓｅ３ｌｉｋｅｐｒｏｔｅｉｎ３，ＣＨＩ３Ｌ３／
ＹＭ１）及ＣＤ２０６等因子，因此，这些相关因子通常
作为Ｍ２型小胶质细胞的标志蛋白。这些Ｍ２相关
因子具有抗炎症反应的功效，能够降低组织的炎症

反应，从而促进组织的修复过程［１５］。体外给予小

胶质细胞白细胞介素４（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ４，ＩＬ４）刺激能
够诱导小胶质细胞的Ｍ２状态［１５］。

炎症和非炎症状态下会引起小胶质细胞内

ｍｉＲＮＡ表达水平的改变，这些 ｍｉＲＮＡ调控细胞内
炎症相关信号通路，进而产生促炎或抗炎效应。例

如，在炎性刺激如ＬＰＳ及ＩＦＮγ共同刺激下可显著
上调小胶质细胞的 ｍｉＲ１５５的表达水平，而 ＩＬ４
刺激则不能引起小胶质细胞的 ｍｉＲ１５５的表达。
研究发现，ｍｉＲ１５５能够调控下游 ＳＯＣＳ１、Ｃｒｅｂ及
Ｂｃｌ６等促炎症信号通路，上述研究提示 ｍｉＲＮＡ也
会特异性地参与到小胶质细胞的状态调控过程

中［１５１７］。在正常情况下，这两种状态的小胶质细

胞处于动态平衡，但处于外界损伤刺激或疾病状态

下，这种动态平衡就会遭到破坏，导致机体迅速做

出反应进而调控这两种状态的小胶质细胞的动态

平衡。然而目前并不清楚这两种状态下的小胶质

细胞在生理条件下和病理条件下是以何种形式存

在及其具体分子机制。

很多因素会影响小胶质细胞的两种状态，并且

在特定的条件下，小胶质细胞的两种状态可以发生

转变。Ｚｈａｎｇ等［１８］利用蛋白印迹及实时定量 ＰＣＲ
等方法发现乙酰胆碱（Ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅ，Ａｃｈ）能够降
低ＬＰＳ导致的小胶质细胞系ＢＶ２细胞内的促炎症
因子ＩＬ１β及ＩＬ６的表达水平，明显降低抑炎症因
子ＩＬ４及ＩＬ１０的表达水平，并且能显著降低炎症
相关通路 ＪＡＫ２／ＳＴＡＴ３及 ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ通路的活性。
有趣的是，利用病毒转染的方法降低 Ａｃｈ受体烟
碱乙酰胆碱受体α７亚型（ｔｈｅα７ｓｕｂｔｙｐｅｏｆｔｈｅｎｉｃ
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ｏｔｉｎｉｃａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ，α７ｎＡＣｈＲ）的表达水平
则显著降低 Ａｃｈ引起的效应［１８］。提示，Ａｃｈ通过
与其受体α７ｎＡＣｈＲ结合引起下游信号分子表达水
平的改变，进而促进 ＢＶ２细胞由 Ｍ１向 Ｍ２型转
变。上述研究说明，激活 α７ｎＡＣｈＲ能抑制小胶质
细胞向Ｍ１型转变，而促进其向Ｍ２型转变（图１）。
此外，β石竹烯（Ｃａｒｙｏｐｈｙｌｌｅｎｅ，ＣＰ）通过Ⅱ型大
麻素受体（Ｔｙｐｅ２ｃａｎｎａｂｉｎｏｉｄｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＣＢ２）显著
降低ＬＰＳ引起的促炎症因子 ＩＬ１β及 ＴＮＦα等的
表达水平，并且上调下游抗炎相关因子 ＩＬ１０及
Ａｇｒ１的表达水平，从而促进小胶质细胞由 Ｍ１状
态向Ｍ２状态转变［１９］（图１）。上述研究说明，小胶
质细胞的两种状态在特定条件下是可以转变的。

此外，研究发现，神经系统疾病如老年痴呆（Ａｌｚｈｅｉ
ｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）、多发性硬化（ｍｕｌｔｉｐｌｅｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，
ＭＳ）都伴随着炎症的发生发展［１９］，因此，小胶质细

胞两种不同功能状态的存在及转变为这些炎症相

关的神经系统疾病提供了新的药物靶点。

图１　小胶质细胞介导的炎症反应在ＰＤ中的作用机制

２　小胶质细胞介导的神经炎症反应在 ＰＤ中的作
用

２．１　小胶质细胞与ＰＤ的发生发展
在炎症状态下，小胶质细胞会呈现出明显的激

活状态，主要表现在细胞形态及特异性蛋白表达。

一方面其胞体会变大，突起缩短变粗；另一方面小

胶质细胞的特异性标志蛋白钙结合蛋白 ＩＢＡ１的
表达水平会显著升高［２０］。ＰＤ的进程伴随着炎症
反应的发生发展；Ｇｅｒｈａｒｄ等［２１］采用正电子发射断

层扫描发现，ＰＤ患者脑中呈现出大量的小胶质细
胞的激活；此外，ＰＤ患者脑中炎症因子如 ＩＬ１β、
ＩＬ６及ＴＮＦα的表达水平显著升高［２２］；在神经毒

素ＭＰＴＰ及６ＯＨＤＡ诱导的 ＰＤ动物模型中，小胶

质细胞也会呈现出明显的激活状态［２３２４］。上述研

究说明，小胶质细胞作为脑内免疫性细胞，在 ＰＤ
病理过程中的炎症反应过程中发挥重要作用。

在外界刺激如α突触核蛋白聚集或 ＬＰＳ的作
用下，一方面机体内小胶质细胞会快速做出应答并

处于显著的激活状态，释放大量的炎症因子，使得

损伤部位处于炎症状态下，这些炎症因子会进一步

作用于脑中的另一种胶质细胞星形胶质细胞。受
到刺激的星形胶质细胞也会激活并释放炎症因子，

由小胶质细胞和星形胶质细胞释放的炎症因子同

时作用于多巴胺神经元，从而使多巴胺神经元发生

退行性病变；另一方面，病变的神经元会释放大量

的毒性因子持续激活小胶质细胞，使机体处于明显

的炎症状态，这种循环往复的过程最终加剧了 ＰＤ
的发生发展［２５２６］。因此，小胶质细胞介导的炎症

反应与ＰＤ的发生发展密切相关。
２．２　作用机制

Ｐｅｎｇ等［２７］研究发现，ＬＰＳ导致的小胶质细胞
的激活能显著增强神经毒素 ＭＰＰ＋导致的多巴胺
神经元细胞系的退行性病变过程，增加 ＳＨＳＹ５Ｙ
细胞内的 ＪＮＫ及 ＮＦｋｂ的表达水平。此外，研究
还发现激活的小胶质细胞能增强多巴胺神经元细

胞系内的凋亡相关基因如 ｂａｘ的表达水平。上述
结果提示，体外药物引起的小胶质细胞的激活可能

通过调控多巴胺神经元内的特定的信号通路的活

性，进而加剧多巴胺神经元的死亡［２７］。慢性不可

预见的轻度压力刺激能显著增强 ＬＰＳ引起的 ＰＤ
大鼠的多巴胺神经元的死亡。慢性不可预见的轻

度压力一方面可显著增强大鼠脑内小胶质细胞的

激活程度及炎症反应，另一方面也显著增加炎症小

体ＮＬＲＰ３的激活及黑质多巴胺神经元的死亡，说
明体内小胶质细胞的激活通过调控黑质区域的炎

症小体的活性及炎症反应影响多巴胺神经元的存

活［２８］。因此，有效地降低小胶质细胞的激活程度

能显著降低药物引起的 ＰＤ模型中多巴胺神经元
的退行性病变过程。

小胶质细胞有两种表现形式 Ｍ１型和 Ｍ２型，
聚集形式、硝化形式或氧化形式的 α突触核蛋白
能引起小胶质细胞的氧化应激反应，促进小胶质细

胞形成 Ｍ１型激活形式［２６，２９］。ＭＰＴＰ或 ＬＰＳ处理
能诱导小胶质细胞产生大量的炎症因子，使小胶质

细胞呈现 Ｍ１型激活形式［２５２６］。Ｐｉｓａｈａ等［３０］研究

发现给予小鼠长期注射 ＭＰＴＰ及丙磺舒在早期会
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引起抗炎小胶质细胞数目明显多于促炎小胶质细

胞，然而随着药物的逐渐注射，促炎小胶质细胞数

目显著增多，而抑炎小胶质细胞数目显著降低，说

明在ＰＤ的特定时期，Ｍ２型小胶质细胞占主导地
位，随着疾病的逐渐加剧，大多数小胶质细胞释放

炎症因子逐渐增多，从而使得多数小胶质细胞呈现

出显著的 Ｍ１型状态。长期 ＭＰＴＰ及丙磺舒处理
会引起小鼠黑质区域内的小胶质细胞内 ＣＤ２０６的
表达水平显著下降，说明小胶质细胞的两种激活型

式在ＰＤ发生过程中的复杂性。目前已有大量的
研究表明 Ｍ１型的胶质细胞产生的炎症反应会导
致多巴胺神经元退行性病变过程［４，２５２６］，然而目前

尚不完全清楚Ｍ２型胶质细胞在ＰＤ发生发展中的
具体作用（图１）。

Ｙｕ等［２４］利用小胶质细胞系 ＢＶ２细胞及多巴
胺神经元细胞系 ＭＮ９Ｄ细胞进行共培养，给予神
经毒素 ６ＯＨＤＡ及微管稳定剂 ＥｐｏＢ处理，采用
ＴＵＮＥＬ凋亡染色检测 ＭＮ９Ｄ细胞的活性，发现
ＥｐｏＢ显著降低 ６ＯＨＤＡ导致的细胞死亡。ＥｐｏＢ
能显著降低小胶质细胞炎症因子如 ＩＬ１β、ＩＬ６及
ＴＮＦα的表达水平，从而抑制小胶质细胞的 Ｍ１状
态。ＥｐｏＢ一方面能够显著降低６ＯＨＤＡ导致的黑
质区域小胶质细胞的激活，另一方面也能够显著降

低６ＯＨＤＡ导致的神经毒性并且显著增强小鼠的
运动能力。上述研究提示，ＥｐｏＢ通过抑制小胶质
向Ｍ１状态转变，从而降低６ＯＨＤＡ对多巴胺神经
元的神经毒性作用。因此，抑制小胶质细胞的 Ｍ１
状态能明显降低神经毒素导致的多巴胺退行性病

变过程。降低ＰＤ发生发展过程中的Ｍ１状态的小
胶质细胞或增强Ｍ２小胶质细胞有望成为治疗 ＰＤ
的有效途径。

炎症小体ＮＬＲＰ３在神经炎症发生发展中具有
重要作用。体内代谢物如 β淀粉样蛋白和２５羟
基胆固醇异常聚集时会导致 ＮＬＲＰ３的激活，进而
引起凋亡相关酶含半胱氨酸的天冬氨酸水解酶１
（ｃａｓｐａｓｅ１）的活化及ＩＬ１β的释放增多，从而启动
炎症反应过程［２３］。ＮＬＲＰ３缺失能显著降低神经毒
素ＭＰＴＰ引起的小鼠黑质区域的小胶质细胞的激
活及多巴胺神经元的死亡。在给予ＭＰＴＰ处理后，
敲除ＮＬＲＰ３的小鼠的运动能力显著增强［２３］。ＰＤ
小鼠中ＮＬＲＰ３蛋白表达水平显著上调。ＮＬＲＰ３炎
症小体的激活程度与 ＰＤ的发生发展密切相关。
山奈酚（ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ）能够通过抑制炎症小体 ＮＬ

ＲＰ３的激活降低 ＰＤ小鼠中多巴胺神经元的退行
性病变。山奈酚主要是通过引起ＮＬＲＰ３蛋白的降
解调控该过程的。降低ＮＬＲＰ３炎症小体的激活程
度能显著降低神经毒素引起的多巴胺神经元退行

性病变过程［３１］。因此，ＮＬＲＰ３在 ＰＤ的退行性病
变过程中发挥重要作用。ＭＰＴＰ及 ＡＴＰ处理能引
起小胶质细胞下游 ｃａｓｐａｓｅ１活性的增加，可引起
ＩＬ１β表达水平的升高，而ＮＬＲＰ３敲除能够显著降
低ＭＰＴＰ及 ＡＴＰ引起的 ｃａｓｐａｓｅ１活性的增加及
ＩＬ１β表达的升高。ＭＰＴＰ及ＡＴＰ刺激能显著增加
ＰＩ阳性的ＳＨＳＹ５Ｙ细胞，而在ＳＨＳＹ５Ｙ细胞分别
与ＮＬＲＰ３／的小胶质细胞共培养体系中，ＭＰＴＰ及
ＡＴＰ刺激则没有引起明显的 ＳＨＳＹ５Ｙ细胞死亡。
因此，小胶质细胞内 ＮＬＲＰ３炎症小体的激活在多
巴胺神经元细胞的退行性病变中发挥重要作用

（图１）。

３　小结与展望

小胶质细胞介导的神经炎症反应在 ＰＤ的发
生发展过程中发挥重要作用，然而目前并不完全清

楚小胶质细胞的两种状态在 ＰＤ中的具体作用机
制。小胶质细胞在不同的条件刺激下呈现出不同

的激活状态，分别表现出促炎和抑炎状态的 Ｍ１型
和Ｍ２型。小胶质细胞的两种状态在特定条件下
可以发生转变，研究发现两种状态下的小胶质细胞

呈现促炎和抗炎两种完全不同的功能，因此更好地

探究小胶质细胞的两种状态在 ＰＤ发生发展中的
作用机制及两种状态的关系一方面有助于更深刻

地理解ＰＤ的发病机理，另一方面也为 ＰＤ的预防
和治疗提供更多的可能和更准确的药物靶点。

此外，小胶质细胞内炎症小体的激活也参与到

小胶质细胞介导的神经炎症过程中。而炎症小体

种类较多，各个炎症小体在小胶质细胞介导的炎症

反应过程中的作用尚不完全清楚。因此，目前需要

更多的临床和动物实验去阐释炎症小体在小胶质

细胞炎症反应过程中的具体作用，为更深入地了解

小胶质细胞介导的神经炎症在 ＰＤ中的功能提供
更多的理论基础。
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新思路，是未来医学人才培养的职业需求所致，培

养即能“体”又能“医”的复合型医学人才一种新方

式。为此，要更新医学院校“体医融合”教学培养

方案，转变师资队伍的教学理念，开设“体医融合”

的体育教学相关课程体系，制定科学“体医融合”

教学评价体系，重视“体医融合”相关医学理论知

识和体育技能的培养，更好地为我国医学教育事业

服务。
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ｃａｕｓｅｄｂｙＭＰＰ＋ｉｎｈｕｍａｎＳＨＳＹ５Ｙｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０１９，８５０：６４７４．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｅｊｐｈａｒ．
２０１９．０１．０２４．

［２８］ＫｏｎｇＨ，ＹａｎｇＬ，ＨｅＣ，ｅｔａｌ．Ｃｈｒｏｎｉｃｕｎｐｒｅｄｉｃｔａｂｌｅｍｉｌｄ
ｓｔｒｅｓｓａｃｃｅｌｅｒａｔｅｓｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｉｎｄｕｃｅｄｍｉｃｒｏｇｌｉａ

ａｃｔｉｖａｔｉｏｎａｎｄｄａｍａｇｅｏｆｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃｎｅｕｒｏｎｓｉｎｒａｔｓ
［Ｊ］．ＰｈａｒｍａｃｏｌＢｉｏｃｈｅｍＢｅｈａｖ，２０１９，１７９：１４２１４９．
ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｐｂｂ．２０１９．０１．００４．

［２９］ＴａｎｇＹ，ＬｅＷＤ．ＤｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｒｏｌｅｓｏｆＭ１ａｎｄＭ２ｍｉｃｒｏ
ｇｌｉａｉｎｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｖｅｄｉｓｅａｓｅｓ［Ｊ］．ＭｏｌＮｅｕｒｏｂｉｏｌ，
２０１６，５３（２）：１１８１１１９４．ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ１２０３５０１４
９０７０５．

［３０］ＰｉｓａｎｕＡ，ＬｅｃｃａＤ，ＭｕｌａｓＧ，ｅｔａｌ．Ｄｙｎａｍｉｃｃｈａｎｇｅｓｉｎ
ｐｒｏａｎｄａｎｔｉｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｙｔｏｋｉｎｅｓｉｎｍｉｃｒｏｇｌｉａａｆｔｅｒ
ＰＰＡＲγａｇｏｎｉｓｔｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅＭＰＴＰｐ
ｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌｏｆｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅＰａｒｋｉｎｓｏｎ＇ｓｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．
ＮｅｕｒｏｂｉｏｌＤｉｓ，２０１４，７１：２８０２９１．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｎｂｄ．
２０１４．０８．０１１．

［３１］ＨａｎＸＪ，ＳｕｎＳＦ，ＳｕｎＹＭ，ｅｔａｌ．Ｓｍａｌｌｍｏｌｅｃｕｌｅｄｒｉｖｅｎ
ＮＬＲＰ３ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｖｉａｉｎｔｅｒｐｌａｙｂｅｔｗｅｅｎ
ｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎａｎｄａｕｔｏｐｈａｇｙ：ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｆｏｒＰａｒｋｉｎｓｏｎ
ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．Ａｕｔｏｐｈａｇｙ，２０１９：１２２．ＤＯＩ：１０．１０８０／
１５５４８６２７．２０１９．１５９６４８１．

（收稿日期　２０１９０１１６）
（本文编辑：石俊强）
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