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摘要：帕金森病（ＰＤ）是一种高致残率的神经退行性疾病，其防治面临重大临床
挑战。丁苯酞（ＮＢＰ）是从芹菜籽中提取的小分子化合物，因其显著的神经保护
作用备受关注。本文系统梳理近年研究，揭示 ＮＢＰ不仅能显著改善 ＰＤ患者运
动及非运动症状，还可通过调控神经炎症、线粒体功能等途径延缓疾病进展。通

过整合其临床研究证据与分子机制研究现状，为ＮＢＰ防治ＰＤ的深入研究及ＰＤ
治疗药物的研发提供科学依据。
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　　帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）是仅次于阿尔茨海默病的第
２大神经退行性疾病［１］。目前，临床治疗 ＰＤ的方法包括药物治疗、
物理治疗及手术干预［２］等，但这些治疗方法具有语言障碍和认知障

碍等潜在副作用。丁苯酞（ｂｕｔｙｌｐｈｔｈａｌｉｄｅ，ＮＢＰ）又称芹菜甲素，是我
国自主研发的抗缺血性脑卒中药物。ＮＢＰ对缺血性脑卒中的治疗作
用机制与其神经保护作用、促进血管生成和改善神经功能等有关［３］。

近年来，ＮＢＰ的神经保护作用在 ＰＤ治疗中的潜力逐渐受到关注［４］。

本文旨在对ＮＢＰ在 ＰＤ中的临床研究现状和作用机制进行汇总分
析，为ＮＢＰ的临床应用提供科学依据。
１　临床研究现状

ＮＢＰ在临床上被批准用于治疗缺血性脑卒中，由于其具有保护
线粒体、减少神经细胞死亡及清除自由基等药理功能并且对神经系
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Ｖｏｌ４１Ｎｏ８Ａｐｒｉｌ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４３０）

　　　统损伤疾病具有积极作用，因此其在临床上也具有治

疗或辅助治疗ＰＤ的潜在可能。
１１　改善运动症状

帕金森病综合评分量表（ｕｎｉｆｉｅｄＰａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓ
ｄｉｓｅａｓｅｒａｔｉｎｇｓｃａｌｅ，ＵＰＤＲＳ－Ⅲ）是国际上普遍用于评
估ＰＤ患者运动功能障碍的指标。临床试验表明，
ＮＢＰ治疗１２、２４、４８周时，ＰＤ患者的运动迟缓、强直
和震颤评分均有所下降，主要改善了 ＰＤ患者的运动
迟缓及强直症状［５］。在另一项临床试验中，ＮＢＰ治疗
１２、２４、４８周后也可以显著降低 ＰＤ患者的运动迟缓、
强直和震颤评分［６］。此外，ＮＢＰ通过减少多巴胺能神
经元死亡，增加纹状体多巴胺的生成，将 ＵＰＤＲＳ－Ⅲ
评分从３５１８分降至２０２２分，此外患者日常生活活
动能力（ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆｄａｉｌｙｌｉｖｉｎｇｓｃｏｒｅ，ＡＤＬ）评分由
１６２１分降至８１２分［７］。

１２　改善认知功能障碍
蒙特利尔认知评估量表（ｍｏｎｔｒｅａｌｃｏｇｎｉｔｉｖｅａｓｓｅｓｓ

ｍｅｎｔｓｃａｌｅ，ＭｏＣＡ）常用来评估患者认知功能是否发生
障碍。有临床研究发现，ＮＢＰ的治疗可以将 ＰＤ患者
ＭｏＣＡ评分在４８周内从１６２９分提升至２８３６分，从
而改善患者认知功能［６］。另一项临床试验表明 ＮＢＰ
的治疗能够将简易智能精神状态检查量表（ｍｉｎｉ－
ｍｅｎｔａｌｓｔａｔｅｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＭＭＳＥ）评分由１６１２分提升
至２６２５分，其对ＰＤ患者认知症状同样具有显著改
善作用［７］。有 Ｍｅｔａ分析表明，ＮＢＰ软胶囊能够降低
ＰＤ的ＵＰＤＲＳ评分（降低８０５分，Ｐ＜００５），改善ＰＤ
患者症状，同时显著提高ＭＭＳＥ评分［中位值（ｍｅｄｉａｎ，
ＭＤ）＝３４０分，９５％ＣＩ＝２７４～４０６，Ｐ＜００５］和ＭｏＣＡ
评分（ＭＤ＝３３１分，９５％ＣＩ＝３０４～３５７，Ｐ＜００５）。
１３　改善睡眠障碍

一项在２０１４年至２０１６年对１０３例 ＰＤ患者开展
的临床试验表明，ＮＢＰ的治疗将匹兹堡睡眠质量指数
（ｐｉｔｔｓｂｕｒｇｈｓｌｅｅｐｑｕａｌｉｔｙｉｎｄｅｘ，ＰＳＱＩ）在１２和２４ｈ时
分别从１４１６分降至９９３分和９７０分，表明ＮＢＰ对
ＰＤ中由于脑干延髓病变产生的睡眠障碍具有良好的
改善作用。在此临床试验中仅出现了３例药物不良
反应，与皮肤瘙痒、皮疹及轻度胃肠道反应有关，且均

在停药或短时间内好转［８］。另一项 Ｍｅｔａ分析发现，
ＮＢＰ与西药联用时可以提高 ＰＤ患者 ＭｏＣＡ评分［标
准化均数差（ｓｔａｎｄａｒｄｍｅａｎｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ，ＳＭＤ）＝１１０７，
９５％ＣＩ＝０８９３～１３２１，Ｐ＜０００１］、ＭＭＳＥ评分
（ＳＭＤ＝１０４６，９５％ＣＩ＝０６５６～１４３６，Ｉ２＝６１１％，
Ｐ＜０００１），降 低 ＵＰＤＲＳ评 分 （ＳＭＤ ＝３０９９，
９５％ＣＩ＝３４２６～２７７３，Ｐ＜０００１），减少患者体内 Ｃ

反应蛋白（Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）水平（ＳＭＤ＝
４４９７，９５％ＣＩ＝５８５３～３１４２，Ｐ＜０００１）、帕金森病
Ｔ 蛋 白 含 量 （ＳＭＤ ＝ － ４３７１，９５％ ＣＩ＝
－５８６２～２８８１，Ｐ＜０００１）并提高神经营养因子 －３
（ｓｅｒｕｍ ｎｅｒｖｅｎｕｔｒｉｔｉｏｎｆａｃｔｏｒ－３，ＮＴ－３）水 平
（ＳＭＤ＝２２６１，９５％ＣＩ＝２０１３－２５０９，Ｐ＜０００１），
并改善患者睡眠及其他日常生活活动［９］。

１４　其他（抑郁、免疫）
多数ＰＤ患者除运动、认知功能障碍外还合并有

抑郁症。通过ＮＢＰ治疗，ＰＤ患者汉密尔顿抑郁量表
（ｈａｍｉｌｔｏｎｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｓｃａｌｅ，ＨＡＭＤ）评分从２５７１分明
显下降至１０８３分；脑源性神经营养因子（ｂｒａｉｎ－ｄｅ
ｒｉｖｅｄｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃｆａｃｔｏｒ，ＢＤＮＦ）与 ＰＤ引起的抑郁症
密切相关，血清 ＢＤＮＦ水平由１２３５μｇ·Ｌ－２提升至
２２１７μｇ·Ｌ－２；并显著提高患者血清中 ５－羟色胺
（５－ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ，５－ＨＴ）和 ＮＴ－３水平，降低
ＣＲＰ水平［１０］。该研究结果表明，ＮＢＰ可以明显改善
ＰＤ合并抑郁症患者的抑郁症状，但其直接抗抑郁作
用仍需进一步验证［１０］。

在ＰＤ中，ＮＢＰ可以抑制炎症小体ＮＯＤ样受体热
蛋白结构域相关蛋白３（ｎｏｄ－ｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒｐｒｏｔｅｉｎ３，
ＮＬＲＰ３）和小胶质细胞、星形胶质细胞的激活，减少白
细胞介素 －４（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－４，ＩＬ－４）、ＩＬ－６和肿瘤
坏死因子－α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α，ＴＮＦ－α）的释
放并减少α－突触核蛋白的聚集来抵抗神经炎症，改
善免疫功能［１１］，这表明 ＮＢＰ可能通过调控免疫细胞
活性和炎症因子释放，改善ＰＤ患者的免疫失调状态。
在临床研究中验证了这一作用，ＮＢＰ可以使患者 ＰＤ
的ＣＲＰ从５１９ｍｇ·Ｌ－１降至２０１ｍｇ·Ｌ－１，也可以
将患者血清内 ＮＴ－３含量由１７３１μｇ·Ｌ－１提高至
３６５９μｇ·Ｌ－２，提示 ＮＢＰ可以降低 ＰＤ特征指标，提
高多巴胺能神经元细胞的存活［１２］。ＮＢＰ也可以降低患
者血清内炎症因子血清胱抑素 Ｃ（ｃｙｓｔａｔｉｎＣ，Ｃｙｓｃ）、
ＩＬ－１β，从而减轻体内炎症［１０］。此外，ＮＢＰ还可以通过
增加ＢＤＮＦ水平来减缓５－ＨＴ能神经元的减少［７］。

２　机制研究现状
２１　神经保护作用

ＰＤ的主要病理特征是中脑黑质致密部多巴胺能
神经元进行性丢失，α－突触核蛋白异常聚集等。错
误折叠的 α－突触核蛋白会损伤线粒体、破坏钙稳
态、产生过量活性氧自由基（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，
ＲＯＳ）并产生强烈的神经毒性，造成神经死亡［１３］。这

些过程共同作用，破坏神经元，造成神经元丢失，促使

ＰＤ发展［１４］。
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有研究发现，ＮＢＰ在 ＰＤ中上调大脑神经递质转
运体（ｖｅｓｉｃｕｌａｒｍｏｎｏａｍｉｎｅｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ２，ＶＭＡＴ２）的表
达，促进胞质多巴胺的吸收，降低多巴胺的胞质毒性，

保护多巴胺能细胞免受毒性损伤，在 ＮＢＰ治疗后 ＰＤ
小鼠的 ＴＨ阳性细胞数量从 １２２３３显著提高至
１９１６７，说明 ＮＢＰ可以抑制多巴胺能神经元的丧
失［１５－１６］。ｃ－Ｊｕｎ氨基末端激酶（ｃ－ＪｕｎＮ－ｔｅｒｍｉｎａｌ
ｋｉｎａｓｅ，ＪＮＫ）和丝裂原活化蛋白激酶（ｐ３８ｍｉｔｏｇｅｎ－
ａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，ｐ３８）是ＭＡＰＫ家族中的分支，
ＪＮＫ通路与神经细胞凋亡相关，ＪＮＫ抑制药可以减少
ＰＤ大鼠的神经元损伤；而ｐ３８在ＰＤ模型中表现出神
经毒性。ＪＮＫ和 ｐ３８在 ＰＤ模型中均被显著激活，
ＮＢＰ的治疗可以显著降低 ＰＤ小鼠 ＪＮＫ和 Ｐ３８的磷
酸化水平。ＮＢＰ可以缓解小鼠运动功能受损，研究发
现，经ＮＢＰ干预后，ＰＤ小鼠的杂交行为（１５６６７次）、
饲养行为（１６７８次）和梳理行为（３９４次）均显著高于
ＰＤ组（分别为９６００、３８３、１４４次），并且能够减少神
经元丢失，抑制炎症信号通路，从而改善多巴胺能神经

变性，发挥神经保护作用［１６］。

２２　抗氧化应激
氧化应激是包括ＰＤ在内的多种神经退行性疾病

发生发展过程中的关键影响因素，氧化应激使细胞内

ＲＯＳ过量增加，α－突触核蛋白的数量异常增加从而
造成氧化损伤，是神经元损伤和变性的主要原因之

一［１３－１４］。丙二醛（ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）是脂质过
氧化的产物，ＶＭＡＴ２可以吸收多巴胺，降低胞质多巴
胺毒性［１７］。在鱼藤酮诱导的 ＳＨ－ＳＹ５Ｙ细胞（常用
于ＰＤ发病机制研究）ＰＤ模型中，ＮＢＰ以剂量依赖性
的方式将细胞凋亡率由２１８７％降低至４２０％，ＲＯＳ
生成率从３２４２５％降低至４４８３％［１８］。在鱼藤酮诱

导的大鼠模型中 ＮＢＰ同样可以将 ＭＤＡ生成水平由
８６５５％减少至３３７１％，并且通过上调 ＶＭＡＴ２水平
６３７６％以减轻多巴胺能神经元细胞所受的氧化应激
和毒性损伤［１９］。在另一项鱼藤酮诱导小胶质细胞模

型中，ＮＢＰ促进核因子Ｅ２相关因子２（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒ－
ｅｒｙｔｈｒｏｉｄ２－ｒｅｌａｔｅｄｆａｃｔｏｒ２，Ｎｒｆ２）进入细胞核，使细胞
内的血红素加氧酶 －１（ｈｅｍｅｏｘｙｇｅｎａｓｅ－１，ＨＯ－１）
水平升高５０％以上，并降低 Ｎｒｆ２抑制蛋白 Ｋｅｌｃｈ样
ＥＣＨ关联蛋白１（ｋｅｌｃｈ－ｌｉｋｅｅｃｈ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ
１，Ｋｅａｐ１）水平，起到抗氧化应激作用［２０］。

超氧化物歧化酶（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅｓ，ＳＯＤ）和
过氧化氢酶（ｃａｔａｌａｓｅ，ＣＡＴ）是抗氧化系统中关键的抗
氧化酶，这 ２种酶可以清除体内代谢反应中产生的
ＲＯＳ以减轻氧化应激。在一项研究中，通过腹腔注射

１－甲基－４－苯基－１，２，３，６－四氢吡啶（１－ｍｅｔｈｙｌ－
４－ｐｈｅｎｙｌ－１，２，３，６－ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｐｙｒｉｄｉｎｅ，ＭＰＴＰ）使小
鼠患ＰＤ并出现相关症状，经ＮＢＰ治疗后，小鼠大脑神
经元细胞存活率提高１６８１％，凋亡率降低１３８８％，并
且ＮＢＰ治疗可以将 ＭＤＡ由１３７８％降至１０２４％，一
氧化氮水平由 ７４８２％降至 ５５５８％，ＳＯＤ水平由
６３５％升高至 ９０１％，ＣＡＴ含量由 ８３６％升高至
１２４４％，细胞衰老相关蛋白１（Ｓｉｒｔｕｉｎ１，ＳＩＴＲ１）蛋白水
平由０５４增加至０７６［２１］。
２３　抗神经炎症

α－突触核蛋白的异常聚集会形成不稳定的β折
叠结构，形成路易小体，促进胶质细胞的活化［２２］，被

活化的星形胶质细胞会吞噬 α－突触核蛋白，进而呈
现成促炎表型并释放大量促炎因子［２３］。因此减少

α－突触核蛋白的聚集以及降低胶质细胞活化被认为
是缓解或逆转ＰＤ发病进展的策略［２４］。

ＮＬＲＰ３是促进神经炎症和毒性的关键因素，可以
释放炎症小体天冬氨酸蛋白水解酶 －１（ｃｙｓｔｅｉｎｙｌ
ａｓｐａｒｔａｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－１，ｃａｓｐａｓｅ－１）和ＩＬ－１β／
ＩＬ－１８，并使小胶质细胞进入促炎状态。有研究表
明，在ＭＰＴＰ诱导的小鼠ＰＤ模型中，ＮＬＲＰ３和小胶质
细胞标志蛋白离子钙结合适配器分子１（ｉｏｎｉｚｅｄｃａｌｃｉ
ｕｍｂｉｎｄｉｎｇａｄａｐｔｏｒｍｏｌｅｃｕｌｅ－１，ＩＢＡ－１）水平均显著
升高。ＮＢＰ的治疗使ＰＤ小鼠黑质纹状体区域ＮＬＲＰ３
和ＩＢＡ－１蛋白表达水平均显著降低，并抑制小胶质
细胞过度激活，减轻炎症反应［１９］。

ＮＢＰ的治疗可以减少ＭＰＴＰ诱导的ＰＤ小鼠大脑中
黑质和纹状体多巴胺能神经元丢失，减轻运动功能障碍。

在６－羟基多巴胺诱导的 ＰＤ模型中，５μｍｏｌ·Ｌ－１的
ＮＢＰ预处理可以显著提高ＳＨ－ＳＹ５Ｙ细胞存活率，减
少ＲＯＳ生成和细胞凋亡，并且 ＮＢＰ可以降低 ３０％
ＮＬＲＰ３水平，从而抑制小胶质细胞、星形胶质细胞及炎
症因子的激活，减少α－突触核蛋白过度聚集［１１］。在

另一项脂多糖（ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ，ＬＰＳ）诱导的ＰＤ小鼠
模型实验中，ＮＢＰ显著提高了 ＰＤ小鼠的转棒停留时
间、杂交次数、梳理次数，在４周和２８周时分别使小胶
质细胞数量减少３０％和２０％，ＴＮＦ－α水平降低６０％
和４０％，α－突触核蛋白沉积减少２０％和５０％，从而减
轻神经炎症［２５］。且有研究发现，ＮＢＰ通过抑制核因
子κＢ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｋａｐｐａ－Ｂ，ＮＦ－κＢ）、磷脂酰肌
醇 －３激酶／蛋白激酶 Ｂ通路及其磷酸化，降低炎
症因子ＩＬ－１β水平６０％以上，降低环氧合酶 －２水
平１０％以上，减少 ＰＤ小鼠中反应性小胶质细胞数
量，抑制 ＭＰＴＰ诱导的黑质纹状体多巴胺能变性及
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运动缺陷［２６］。

２４　抗铁死亡
铁死亡是一种复杂的细胞程序性死亡途径，其特

征为细胞肿胀、细胞膜被破坏和线粒体形态及功能的

改变。有研究发现，在 ＰＤ患者大脑中有多个与脑细
胞铁代谢相关基因、蛋白的突变，并且黑质致密部的铁

水平增加了３１％ ～３５％［２７］。在 ＰＤ发生过程中，神经
胶质细胞的激活促进了铁离子失衡，造成铁死亡［２８］。

铁稳态是由铁输入蛋白转铁蛋白受体（ｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＴｆＲ）、铁输出蛋白 －膜铁转运蛋白 １
（ｆｅｒｒｏｐｏｒｔｉｎ１，Ｆｐｎ１）和铁储存蛋白 －轻肽铁蛋白
（ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｆｅｒｒｉｔｉｎ－ｌｉｇｈｔｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ，Ｆｔ－Ｌ）保持
的，Ｆｔ－Ｌ具有铁形成和保存的成核位点，这些铁代谢
蛋白的表达受损会破坏铁的稳态［２９］。在鱼藤酮诱导

的ＰＤ大鼠模型中，ＮＢＰ可以改善 ＰＤ大鼠的转棒测
试、平衡性测试及足部故障检验结果，恢复ＴＨ阳性神
经元２０％左右，减少α－突触核蛋白聚集５０％左右，
还可以降低ＰＤ大鼠黑质及血清中铁含量。ＮＢＰ的治
疗降低ＴｆＲ和 Ｆｔ－Ｌ的表达，显著增加 Ｆｐｎ１的表达，
提高抗铁死亡蛋白谷胱甘肽过氧化物酶４（ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ
ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ４，Ｇｐｘ４）和胱氨酸／谷氨酸转蛋白，从而减
轻铁死亡，防止脂质过氧化，发挥神经保护作用［３０］。

Ｅｒａｓｔｉｎ（一种铁死亡激活药）可以增加细胞的线
粒体膜密度，导致脂质过氧化，减少 Ｇｐｘ４的表达，显
著降低细胞的多巴胺能神经元的活力。ＮＢＰ提高
Ｅｒａｓｔｉｎ诱 导 的 Ｇｐｘ４表 达，降 低 活 性 氧 水 平，
２５０μｍｏｌ·Ｌ－１的ＮＢＰ显著促进 Ｎｒｆ２生成，并进入细
胞核进而在８ｈ时显著增加 Ｆｔｈ表达，减少微管相关
蛋白１轻链 ３ｂ－Ｉｉ（ｍｉｃｒｏｔｕｂｕｌｅ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ１
ｌｉｇｈｔｃｈａｉｎ３ｂ－Ｉｉ，Ｌｃ３ｂ－Ｉｉ）水平，５０、１５０、２５０μｍｏｌ·Ｌ－１

的ＮＢＰ剂量依赖性逆转了Ｅｒａｓｔｉｎ对核受体共激活因
子４（ｎｕｃｌｅａｒｒｅｃｅｐｔｏｒｃｏａｃｔｉｖａｔｏｒ４，Ｎｃｏａ４）表达的抑制
进而减轻铁蛋白自噬，保护细胞多巴胺能神经元免受

铁死亡［３１］。

２５　促线粒体自噬
线粒体功能障碍是ＰＤ中多巴胺能神经元损伤的

重要因素之一，ＰＤ患者路易小体具有囊泡性的特点，
说明自噬参与了其形成和溶解［３２］。

有研究表明，在ａ５３ｔ－ａ－ｓｙｎｕｃｌｅｉｎ转基因诱导的
ＰＤ小鼠中，ＮＢＰ可以提高 ＰＤ小鼠转棒实验停留时
间、降低旷场实验移动距离以改善认知障碍和抑郁样

行为，提高多巴胺能神经元数量，减少α－突触核蛋白
和线粒体数量，增加线粒体突触数量，一定程度上恢

复线粒体形态。ＮＢＰ治疗２周后降低动力相关蛋白１

（ｄｙｎａｍｉｎ－ｒｅｌａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ－１，Ｄｒｐ１）、线粒体自噬相关蛋
白Ｐａｒｋｉｎ、微管相关蛋白轻链３（ｍｉｃｒｏｔｕｂｕｌｅ－ａｓｓｏｃｉａｔ
ｅｄｐｒｏｔｅｉｎｌｉｇｈｔｃｈａｉｎ３，ＬＣ３）水平，提高线粒体融合蛋
白（ｍｉｔｏｆｕｓｉｎ１，Ｍｆｎ１）水平，清除受损的线粒体来调节
线粒体自噬［３２］。

在脑立体定位注射６－羟基多巴胺诱发 ＰＤ的大
鼠模型中，ＰＤ大鼠旋转圈数显著增加，掉落潜伏期显
著缩短；α－突触核蛋白表达水平显著增加，并且线粒
体数量增多，形态发生肿胀，其内部嵴断裂并伴有自

噬小体生成，导致线粒体损伤，ＮＢＰ的治疗改善ＰＤ引
起的症状及病理变化，显著提高黑质、纹状体线粒体

膜电位水平。此外，ＮＢＰ还能够降低大脑内磷酸酶及
张力蛋白同源物诱导的蛋白激酶１和帕金森病蛋白
水平，显著升高ＬＣ３－Ⅱ／ＬＣ３－Ⅰ蛋白比值，显著降低
螯合体－１的表达，显著降低大鼠脑组织内 ｍｉＲ－１３７
表达水平，促进线粒体自噬，减轻线粒体功能障碍，从

而达到对ＰＤ大鼠的保护作用［３３］。

３　讨论
ＮＢＰ近年的临床研究表明其具有可靠的安全

性，可以改善 ＰＤ患者运动、睡眠及认知功能障碍，
缓解相关并发症，提高免疫水平。ＮＢＰ通过激活细
胞内抗氧化酶调节 Ｋｅａｐ１／Ｎｒｆ２／双调蛋白信号通
路，有效减轻氧化应激，降低细胞分子氧化损伤。

ＮＢＰ可以抑制炎症小体，降低小胶质细胞活化，减
轻促炎因子释放，从而有效减轻 ＰＤ中的神经炎
症。ＮＢＰ还表现出对铁死亡良好的抑制作用，其可
以与铁离子结合形成稳定的铁螯合物，从而形成抵

御铁死亡的保护屏障。此外，ＮＢＰ通过调节线粒体
自噬通路，影响线粒体融合和分裂的关键蛋白，维

护线粒体功能，避免异常的线粒体自噬。这些机制

共同发挥作用从而达到治疗 ＰＤ的目的。
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