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　　脑室周围白质软化（ｐｅｒｉｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｌｅｕｋｏｍａｌａ
ｃｉａ，ＰＶＬ）是脑室周围未成熟白质的缺血性病变，以
形成髓鞘的少突胶质细胞（ｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅ，ＯＬ）前体
的受损和丢失为特征［１］，是早产儿死亡和发生脑

瘫、认知及视听障碍的主要原因。迄今对 ＰＶＬ尚无
有效的防治办法。缺血被认为是早产儿 ＰＶＬ的主
要诱因，但由于缺血学说以往在理论上的局限性，相

关研究进展缓慢。近年来发现脑白质内同样存在功

能性谷氨酸受体（ＮＭＤＡ受体），这一颠覆经典理论
的重大发现，也为ＰＶＬ缺血学说的进一步深入研究
开拓了新的视角。本文就近年来未成熟脑白质谷氨

酸受体的类型和分布以及异常信号传输特性的研究

进展进行综述，并探讨缺血诱导未成熟脑白质谷氨

酸异常信号传输途径的有效阻断方法。

１　未成熟脑白质缺血性损伤的发病机理

早产儿由于脑室周围白质的血管发育不完善、

脑血流的自动调节功能尚不成熟，以及主要构成未

成熟脑白质的 ＯＬ前体对缺血、自由基攻击尤易受
损，因此导致早产儿好发脑白质缺血性损伤［１］。脑

室周围白质由包裹了髓鞘的神经元轴索构成，髓鞘

主要由ＯＬ的突起包绕轴索而形成［２］。人类早产儿

脑白质中的ＯＬ始终处于不断分化和发育成熟的过
程，ＯＬ前体在其移行、增殖的过程中，逐渐分化为不
成熟 ＯＬ，后者继续分化，不断寻求轴索进行髓鞘化
处理，最终形成可包裹多个轴索的成熟ＯＬ。髓鞘对
于轴索动作电位的传导有重要意义［３］，是保证脑内

快速信息传递处理的重要基础。缺少髓鞘包裹的轴

索，其动作电位的传递速度将明显下降甚至终止，从

而导致严重残疾。研究证实［４］，在早产儿ＰＶＬ的好
发期（胎龄２３～３２周），ＯＬ前体在不成熟的脑白质内
占了绝大多数，提示ＯＬ前体是发生ＰＶＬ的主要靶细
胞，在ＰＶＬ的发病机理中起着关键作用［５］。在了解

缺血诱导未成熟脑白质谷氨酸的异常信号传输之前，

有必要了解脑白质谷氨酸信号传输的主要执行者，以

及白质信号传输途径的结构、分布及其功能等特性。

２　谷氨酸受体和谷氨酸转运体

谷氨酸是中枢神经系统内最重要的兴奋性神经

递质，其信号传输不仅是大脑正常行使脑内快速信

息处理、学习和认知功能的基础，也是病理条件下导

致神经细胞坏死或凋亡的基础［６］。与灰质相同，白

质谷氨酸信号传输的主要执行者是谷氨酸受体和谷

氨酸转运体。

２．１　谷氨酸受体
在中枢神经系统内，ＮＭＤＡ受体和ＡＭＰＫ／ｋａｉｎ

ａｔｅ受体是最为重要的兴奋性谷氨酸受体（ｇｌｕｔａｍａｔｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＧｌｕＲｓ）。对脑白质 ＧｌｕＲｓ的认识，以往认
为白质只有ＡＭＰＡ／Ｋａｉｎａｔｅ受体而不存在 ＮＭＤＡ受
体。近来发现脑白质同样富含功能性 ＮＭＤＡ受体，
但其结构、定位及其功能等诸方面，与灰质的 ＧｌｕＲｓ
均有明显不同。围绕这一突破性发现，与白质相关

的系列病变的发病机理和治疗，正在被重新研究和

定义，而缺血诱导不成熟脑白质内谷氨酸的异常信

号传输，也可能是导致早产儿发生缺血性 ＰＶＬ的主
要病理基础。

２．２　谷氨酸转运体
谷氨酸转运体（ｇｌｕｔａｍａｔｅｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ，ＧｌｕＴｓ），现
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代命名为兴奋性氨基酸转运体（ｅｘｃｉｔａｔｏｒｙａｍｉｎｏａｃｉｄ
ｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ，ＥＡＡＴ），是一组位于神经元和胶质细胞
膜上的糖蛋白。正常情况下谷氨酸的释放和摄取始

终维持在动态平衡的状态，ＧｌｕＴｓ主要负责将突触
间隙内残留的谷氨酸再摄入，防止谷氨酸持续作用

于ＧｌｕＲｓ而导致细胞的兴奋毒损伤。目前至少有５
种ＧｌｕＴｓ被克隆，除了 ＥＡＡＴ４和 ＥＡＡＴ５分别存在
于小脑和视网膜外，ＥＡＡＴ１主要在 ＯＬ和轴索中表
达［７］，ＥＡＡＴ２主要在星形细胞中表达，ＥＡＡＴ３则主
要在神经元以及ＯＬ祖细胞中表达［８］。谷氨酸转运

体摄入谷氨酸的功能，主要依赖于细胞内低 Ｎａ＋浓
度和细胞外低 Ｋ＋浓度，以耗能方式将胞外的谷氨
酸转运至胞内［９］，使胞外谷氨酸维持在１～２μｍ的
生理基础水平，防止ＧｌｕＲｓ被过度激活。

３　脑白质谷氨酸受体的亚基组成、特定分布
及突触结构

３．１　脑白质ＧｌｕＲｓ的亚基组成
脑白质ＧｌｕＲｓ的亚基组成与灰质有明显不同，

不同的亚基组合可赋予通道复合物不同的电生理学

和药理学特性。

３．１．１　ＡＭＰＡ／ｋａｉｎａｔｅ受体　　灰质 ＡＭＰＡ受体是
由ＧｌｕＲ１～４四种亚基组成的五聚体蛋白，Ｋａｉｎａｔｅ
受体则由ＧｌｕＲ５～７以及Ｋ１～２等不同亚基构成的
异质组合体，其中 ＧｌｕＲ２和 ＧｌｕＲ５在阻碍 ＧｌｕＲｓ对
钙的渗透性起决定性作用，因此灰质 ＡＭＰＡ／ｋａｉｎａｔｅ
受体对钙离子不具有渗透性。研究发现脑白质

ＡＭＰＡ受体缺乏 ＧｌｕＲ２亚基，ｋａｉｎａｔｅ受体则缺乏
ＧｌｕＲ５亚基，因而脑白质中的 ＡＭＰＡ／ｋａｉｎａｔｅ受体对
钙具有渗透性，在谷氨酸兴奋性递质的作用下，

ＡＭＰＡ／ｋａｉｎａｔｅ受体被激活，引起谷氨酸诱导的钙离
子向细胞内流［３］。

３．１．２　ＮＭＤＡ受体　　ＮＭＤＡ受体是中枢神经系
统中最重要的钙通道受体。位于灰质的功能性

ＮＭＤＡ受体，通常由两个ＮＲ１亚型（包括不同亚基）
和两个ＮＲ２亚型（包括不同亚基）组成配体门控四
聚体，这样的功能性组合对钙离子具有高度渗透性。

同时在生理情况下，位于受体通道内的镁离子通过

与ＮＭＤＡ受体离子通道内的作用位点结合，可直接
阻止钙离子向细胞内流。而脑白质功能性 ＮＭＤＡ
受体的亚基构成则与灰质明显不同［１０］，其亚基组合

存在第三种成分即ＮＲ３亚型，通常是由２个ＮＲ１亚
型，１个ＮＲ２亚型（常为ＮＲ２Ｃ亚基）和１个ＮＲ３亚
型（常为ＮＲ３Ａ亚基）所构成的四聚体。其中ＮＲ３Ａ

亚基被证实可明显降低 ＮＭＤＡ受体离子通道对钙
离子的通透性［１１］。研究还发现［１２］，谷氨酸的刺激

可诱导由脑白质ＮＭＤＡ受体所介导的电流［２］，提示

白质ＮＭＤＡ受体的离子通道倾向于弱的镁离子阻
断作用。由于有 ＮＲ３Ａ亚基的存在，由谷氨酸诱导
ＮＭＤＡ受体所介导的电流可被迅速抑制，从而阻止
胞外钙离子经离子通道渗透入胞内［１０］。综上所述，

脑白质ＮＭＤＡ受体呈现对钙离子的低通透性、弱的
镁离子阻断作用和受体激活后快速失活的特性，因

而生理浓度的谷氨酸兴奋性神经递质不会诱导脑白

质ＮＭＤＡ受体激活和介导钙离子内流，这也是脑白
质ＮＭＤＡ受体被长期忽略的主要原因。
３．２　脑白质ＧｌｕＲｓ的特定分布

已确认ＡＭＰＡ／Ｋａｉｎａｔｅ受体位于 ＯＬ胞体膜上。
以往认为 ＯＬ以表达 ＡＭＰＡ／Ｋａｉｎａｔｅ受体为主［１３］。

近来研究发现，ＯＬ中也存在 ＮＭＤＡ受体，但其主要
定位于ＯＬ的突起部位，即存在于ＯＬ形成髓鞘的加
工过程中，在髓鞘加工的每一阶段都有 ＮＭＤＡ受体
的表达［１２］，在髓鞘的内、外层甚至中部均有 ＮＭＤＡ
受体的存在。位于 ＯＬ胞体膜上的 ＡＭＰＡ／Ｋａｉｎａｔｅ
受体与位于ＯＬ突起部位的 ＮＭＤＡ受体，在空间上
保持有一定的距离，生理条件下的谷氨酸主要作用

于ＯＬ胞体膜上的ＡＭＰＡ／Ｋａｉｎａｔｅ受体，并不涉及有
一定空间距离的 ＯＬ突起部位的 ＮＭＤＡ受体，这也
是白质 ＮＭＤＡ受体被长期忽略的另一重要原因。
仅在缺血等病理条件下，谷氨酸才会激活 ＯＬ突起
远端的ＮＭＤＡ受体，介导钙离子大量内流［１２］。

３．３　脑白质的突触结构特点
经典的突触结构由突触前膜，突触间隙和突触

后膜组成。轴－轴突触，轴 －树突触和轴 －体突触
是灰质常见的三种突触形式。脑白质的突触结构与

灰质神经元的突触结构则有所不同［２］，其突触前结

构是轴索，突触后结构则为 ＯＬ、由 ＯＬ突起形成的
髓鞘以及星形细胞，因此脑白质中的突触结构至少

存在轴索－ＯＬ突触以及轴索－髓鞘突触两种形式。
电镜下可见白质轴索和ＯＬ前体间有明显的突触结
构，轴索内含有大量囊泡［１２］。

４　脑白质正常和异常的谷氨酸信号传输特性

４．１　灰质谷氨酸正常和异常的信号传输
已知灰质中神经元之间的信号传输有赖于突触

结构，通过突触前神经元释放兴奋性神经递质谷氨

酸进入突触间隙内，作用于突触后神经元膜上的相

应谷氨酸受体，引起突触后神经元的兴奋性上升。

·９６２·
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突触内残余谷氨酸则主要由突触周围的星形细胞谷

氨酸转运体ＥＡＡＴ２再摄入，也可被突触前神经元的
谷氨酸转运体ＥＡＡＴ３回吸收。脑缺血时，由于谷氨
酸被过量释放，谷氨酸再摄入机制因能量衰竭被抑

制，致使突触间隙内谷氨酸大量堆积，持续作用于突

触后谷氨酸受体，导致突触后神经元持续去极化，胞

内钙离子过载，从而诱导细胞内钙依赖的系列酶解

反应和凋亡机制，导致神经元多发损伤和死亡。

４．２　脑白质谷氨酸正常和异常的信号传输
近来对脑白质功能性 ＮＭＤＡ受体的重大发现，

对未成熟脑白质缺血性损伤的发病机理也将重新进

行诠释更新。但目前对脑白质谷氨酸信号传输的特

点了解尚有限。已知生理情况下，脑白质内的谷氨

酸主要来源于 ＯＬ和轴索内的谷氨酸递质囊泡，通
过胞吐方式释放到突触间隙内，主要作用于突触后

结构的 ＡＭＰＡ／Ｋａｉｎａｔｅ受体［２］，调节 ＯＬ的增殖、发
育和迁移过程［１４］。缺血等病理条件下，因能量耗

竭，白质的谷氨酸转运体呈逆向转运［８，１５］，导致谷氨

酸在突触间隙内大量积聚，持续作用于 ＯＬ胞体上
的ＡＭＰＡ／Ｋａｉｎａｔｅ受体，引起钙离子大量内流、钙离
子与钙调蛋白（ｃａｌｍｏｄｕｌｉｎＣａＭ）形成复合物，激活
磷脂酶Ａ２，致使溶酶体破裂，释放大量降解酶而破
坏细胞结构，磷脂酶 Ａ２还可促使生成大量花生四
烯酸，使膜脂过氧化并损伤内源性抗氧化机制［１６］，

从而损伤ＯＬ。钙蛋白酶的抑制剂 ＡＬＬＭ被证实能
有效减少 ＯＧＤ诱导 ＯＬ的损伤和丢失［１７］。由于

ＮＭＤＡ受体位于 ＯＬ突起远端，以及其所含 ＮＲ３Ａ
亚基对钙离子低的通透性，生理浓度的谷氨酸并不

会激活ＮＭＤＡ受体，仅在缺血、能量衰竭等病理情
况下才能诱导白质 ＮＭＤＡ受体的激活［１１１２，１８］，导致

钙离子在轴索ＯＬ突触和轴索髓鞘突触内大量堆
积，作用于 ＯＬ的髓鞘化过程，破坏髓鞘结构及轴
索，从而直接损伤白质［３，１２，１９］。提示脑白质功能性

ＮＭＤＡ受体的存在，对脑白质的缺血性损伤起了关
键作用［１２］，由ＮＭＤＡ受体介导的ＯＬ损伤较ＡＭＰＡ／
Ｋａｉｎａｔｅ受体介导的损伤更为严重［１９］。上述脑白质

谷氨酸异常信号传输的综合结果，最终导致 ＯＬ前
体的丢失和脑白质的缺血性损伤坏死。

５　缺血诱导未成熟脑白质谷氨酸异常信号
传输的阻断研究进展

ＧｌｕＲｓ和ＧｌｕＴｓ是脑白质谷氨酸信号传输途径
的主要执行者，阻断未成熟脑白质 ＧｌｕＲｓ的兴奋毒
反应、促进ＧｌｕＴｓ的表达和摄入功能，应是阻断未成

熟脑白质谷氨酸异常信号传输的主要切入点。

５．１　ＡＭＰＡ／Ｋａｉｎａｔｅ受体阻断剂
研究证实，ＮＢＱＸ和 Ｔｏｐｉｒａｍａｔｅ（托吡酯）均可

有效阻断由 ＡＭＰＡ／ｋａｉｎａｔｅ受体介导的钙内流，对
ＯＬ有明确的保护效果［７，１３］。但 ＮＢＱＸ具有明显的
肾毒性及其他副作用，临床应用受限。托吡酯是一

种抗癫痫药物，已在临床应用多年。体外研究证实，

托吡酯对ＯＬ的成熟和分化无明显影响［１３］，因此，托

吡酯具有潜在的临床应用前景，虽然托吡酯对未成

熟白质的保护作用以及临床应用的可行性和安全性

尚待进一步探讨。

５．２　ＮＭＤＡ受体阻断剂
ＮＭＤＡ受体阻断剂按作用机制可分为亚基选择

性的竞争性受体阻断剂和作用于离子通道的非竞争

性受体阻断剂。目前已研发出可选择性抑制 ＮＲ２Ａ
和ＮＲ２Ｂ亚基的竞争性ＮＭＤＡ受体拮抗剂［２０］，但尚

未发现能选择性抑制 ＮＲ２Ｃ亚基或 ＮＲ３亚型的竞
争性ＮＭＤＡ受体拮抗剂。Ｍｅｍａｎｔｉｎｅ（美金胺，美金
刚）是一种非竞争性 ＮＭＤＡ受体离子通道拮抗剂，
通过与 ＮＭＤＡ受体离子通道内的苯环己哌啶
（ＰＣＰ）位点结合，能有效阻断 ＮＭＤＡ受体激活和钙
离子通道开放。由于美金胺与 ＰＣＰ位点亲和力低，
解离快，在有效阻断 ＮＭＤＡ受体激活的同时，也允
许ＮＭＤＡ受体接近正常的活动，因此副作用明显减
轻［１０，２１］。作为抗帕金森氏病药物，美金胺已在欧洲

临床应用多年，临床副作用轻微，病人长期应用均能

很好耐受，是一种安全、有效、唯一在临床广泛应用

的ＮＭＤＡ受体拮抗剂［２２２４］。近来在美国和欧洲用

于治疗阿尔茨海默病也获得可喜效果。研究证实美

金胺对新生动物脑缺血性损伤也有一定的近期和远

期的神经保护效果［２５２７］。急性和慢性毒理学实验

证实，新生动物应用美金胺十分安全［２７２９］。脑白质

中ＮＭＤＡ受体所特有的ＮＲ３亚基，在生理条件下能
够限制钙离子内流，美金胺的药理作用实质上也等

同于ＮＲ３亚基的功能［２］，理论上应能大力加强ＮＲ３
亚基对钙通道的防守能力，阻断钙离子内流。综如

上述，美金胺治疗未成熟脑白质的缺血性损伤将颇

具潜力［３０］，极有希望成为今后新生儿临床应用的首

选药物之一。

５．３　促进谷氨酸转运体的表达和摄入功能
研究显示，上调谷氨酸转运体的基因表达具有

神经保护作用［３１］。已证实 Ｂ内酰胺类抗生素头孢
曲松和阿莫西林通过激活 ｐ６５和 ＮＦｋＢ等核转录
因子，能潜在性激活 ＧｌｕＴｓ表达和促进转运体功
能［３２３３］。缺血预处理通过增强 ＴＮＦα转化酶
·０７２·



第１３卷第３期
２０１１年３月 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中国当代儿科杂志ＣｈｉｎＪＣｏｎｔｅｍｐＰｅｄｉａｔｒ

Ｖｏｌ．１３Ｎｏ．３
Ｍａｒ．２０１１

（ＴＡＣＥ／ＡＤＡＭ１７）的活性，也能促进 ＧｌｕＴｓ表达和
正向摄入谷氨酸功能［３４］。上述促进脑白质 ＧｌｕＴｓ
的表达和摄入功能的综合措施，将有利于阻断未成

熟脑白质谷氨酸异常信号的传输途径，对于防治未

成熟脑白质缺血性损伤具有潜在的临床应用前景。

５．４　其他保护药物
近年来本课题组的研究结果显示［３５］，姜黄中的

活性成分姜黄素对 Ｈ２Ｏ２诱导 ＯＬ前体的氧化损伤
具有明显的保护效果，其机制可能与减轻 ＯＬ前体
的脂质过氧化、调节抗凋亡基因的表达及抑制

ｃａｓｐａｓｅｓ的活化有关。体内外研究结果进一步证
实［３６］，姜黄素能明显抑制 ＬＰＳ诱导一氧化氮合酶
（ｉＮＯＳ）的表达和 ＮＡＤＰＨ氧化酶（ＮＯＸ）的活化，显
著降低活性氧和活性氮以及过氧亚硝酸盐的生成，

对ＯＬ前体以及脑白质具有明显的保护效果。本课
题组还发现ｉＮＯＳ抑制剂１４００Ｗ通过抑制 ｉＮＯＳ的
表达上调，减少脑内ＮＯ及ＯＮＯＯ的生成量，可有效
阻断ＯＬ前体的死亡通路，发挥对ＯＬ前体以及脑白
质的保护作用［３７］。上述药物均有利于阻断或缓解

异常的谷氨酸信号传输对未成熟脑白质的损伤作

用，有望今后应用于 ＰＶＬ的早期防治，改善早产儿
的生存率和生活质量。

［参　考　文　献］

［１］　ＫｈｗａｊａＯ，ＶｏｌｐｅＪＪ．Ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓｏｆｃｅｒｅｂｒａｌｗｈｉｔｅｉｎｊｕｒｙｏｆｐｒｅ
ｍａｔｕｒｉｔｙ［Ｊ］．ＡｒｃｈＤｉｓＣｈｉｌｄＦｅｔａｌＮｅｏｎａｔｅＥｄ，２００８，９３（２）：
１５３１６１．

［２］　ＢａｋｉｒｉＹ，ＢｕｒｚｏｍａｔｏＶ，ＦｒｕｇｉｅｒＧ，ＨａｍｉｌｔｏｎＮＢ，ＫａｒａｄｏｔｔｉｒＲ，
ＡｔｔｗｅｌｌＤ．Ｇｌｕｔａｍａｔｅｒｇｉｃｓｉｇｎａｌｉｎｇｉｎｔｈｅｂｒａｉｎ＇ｓｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒ［Ｊ］．
Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ，２００９，１５８（１）：２６６２７４．

［３］　ＫáｒａｄóｔｔｉｒＲ，ＡｔｔｗｅｌｌＤ．Ｎｅｕｒｏｔｒａｎｓｍｉｔｔｅｒｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｎｔｈｅｌｉｆｅａｎｄ
ｄｅａｔｈｏｆｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ，２００７，１４５（４）：
１４２６１４３８．

［４］　ＢａｃｋＳＡ，ＬｕｏＮＬ，ＢｏｒｅｎｓｔｅｉｎＮＳ，ＬｅｖｉｎｅＪＭ，ＶｏｌｐｅＪＪ，Ｋｉｎｎｅｙ
ＨＣ．Ｌａｔｅｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅｐｒｏｇｅｎｉｔｏｒｓｃｏｉｎｃｉｄｅｗｉｔｈｔｈｅｄｅｖｅｌｏｐ
ｍｅｎｔａｌｗｉｎｄｏｗｏｆｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙｆｏｒｈｕｍａｎｐｅｒｉｎａｔａｌｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒｉｎ
ｊｕｒｙ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｓｃｉ，２００１，２１（４）：１３０２１３１２．

［５］　ＴａｌｏｓＤＭ，ＦｏｌｌｅｔｔＰＬ，ＦｏｌｋｅｒｔｈＲＤ，ＦｉｓｈｍａｎＲＥ，Ｔｒａｃｈｔｅｎｂｅｒｇ
ＦＬ，ＶｏｌｐｅＪＪ，ｅｔａｌ．Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｌｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆａｌｐｈａａｍｉｎｏ３
ｈｙｄｒｏｘｙ５ｍｅｔｈｙｌ４ｉｓｏｘａｚｏｌｅｐｒｏｐｉｏｎｉｃａｃｉｄｒｅｃｅｐｔｏｒｓｕｂｕｎｉｔｅｘ
ｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｆｏｒｅｂｒａｉｎａｎｄｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｔｏｒｅｇｉｏｎａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｏ
ｈｙｐｏｘｉｃ／ｉｓｃｈｅｍｉｃｉｎｊｕｒｙ．ＩＩ．Ｈｕｍａｎｃｅｒｅｂｒａｌｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒａｎｄ
ｃｏｒｔｅｘ［Ｊ］．ＪＣｏｍｐＮｅｕｒｏｌ，２００６，４９７（１）：６１７７．

［６］　ＶｅｒｋｈｒａｔｓｋｙＡ，ＫｉｒｃｈｈｏｆｆＦ．ＮＭＤＡｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｎｇｌｉａ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏ
ｓｃｉｅｎｔｉｓｔ，２００７，１３（１）：２８３７．

［７］　ＡｒｒａｎｚＡＭ，ＨｕｓｓｅｉｎＡ，ＡｌｉｘＪＪ，ＰéｒｅｚＣｅｒｄáＦ，ＡｌｌｃｏｃｋＮ，Ｍａｔ
ｕｔｅＣ，ｅｔａｌ．Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｇｌｕｔａｍａｔｅｔｒａｎｓｐｏｒｔｉｎｒｏｄｅｎｔｏｐｔｉｃｎｅｒｖｅ
ａｘｏｎｓａｎｄｇｌｉａ［Ｊ］．ｇｌｉａ，２００８，５６（１２）：１３５３１３６７．

［８］　ＭａｔｕｔｅＣ，ＡｌｂｅｒｄｉＥ，ＤｏｍｅｒｃｑＭ，ＳáｎｃｈｅｚＧóｍｅｚＭＶ，Ｐéｒｅｚ
ＳａｍａｒｔíｎＡ，ＲｏｄｒíｇｕｅｚＡｎｔｉｇüｅｄａｄＡ，ｅｔａｌ．Ｅｘｃｉｔｏｔｏｘｉｃｄａｍａｇｅ
ｔｏｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒ［Ｊ］．ＪＡｎａｔ，２００７，２１０（６）：６９３７０２．

［９］　ＡｒｒａｎｚＡＭ，ＧｏｔｔｌｉｅｂＭ，ＰéｒｅｚＣｅｒｄáＦ，ＭａｔｕｔｅＣ．Ｉｎｃｒｅａｓｅｄｅｘ

ｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｇｌｕｔａｍａｔｅｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒｓｉｎｓｕｂｃｏｒｔｉｃａｌｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒａｆｔｅｒ
ｔｒａｎｓｉｅｎｔｆｏｃａｌｃｅｒｅｂｒａｌｉｓｃｈｅｍｉａ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｂｉｏｌＤｉｓ，２０１０，３７
（１）：１５６１６５．

［１０］ＳｔｙｓＰＫ，ＬｉｐｔｏｎＳＡ．ＷｈｉｔｅｍａｔｔｅｒＮＭＤＡｒｅｃｅｐｔｏｒｓ：ａｎｕｎｅｘｐｅｃｔ
ｅｄｎｅｗｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｔａｒｇｅｔ？［Ｊ］．ＴｒｅｎｄｓＰｈａｒｍａｃｏｌＳｃｉ，２００７，２８
（１１）：５６１５６６．

［１１］ＳａｓａｋｉＹＦ，ＲｏｔｈｅＴ，ＰｒｅｍｋｕｍａｒＬＳ，ＤａｓＳ，ＣｕｉＪ，Ｔａｌａｎｔｏｖａ
ＭＶ，ｅｔａｌ．ＣｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎａｎｄｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅＮＲ３Ａｓｕｂｕｎｉｔ
ｏｆｔｈｅＮＭＤＡｒｅｃｅｐｔｏｒｉｎｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｓｙｓｔｅｍｓａｎｄｐｒｉｍａｒｙｃｏｒｔｉｃａｌ
ｎｅｕｒｏｎｓ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｐｈｙｓｉｏｌ，２００２，８７（４）：２０５２２０６３．

［１２］ＫáｒａｄóｔｔｉｒＲ，ＣａｖｅｌｉｅｒＰ，ＢｅｒｇｅｒｓｅｎＬＨ，ＡｔｔｗｅｌｌＤ．ＮＭＤＡｒｅ
ｃｅｐｔｏｒｓａｒｅｅｘｐｒｅｓｓｅｄｉｎｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅｓａｎｄａｃｔｉｖａｔｅｄｉｎｉｓｃｈａｅ
ｍｉａ［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２００５，４３８（７０７１）：１１６２１１６６．

［１３］ＦｏｌｌｅｔｔＰＬ，ＤｅｎｇＷ，ＤａｉＷ，ＴａｌｏｓＤＭ，ＭａｓｓｉｌｌｏｎＬＪ，Ｒｏｓｅｎｂｅｒｇ
ＰＡ，ｅｔａｌ．Ｇｌｕｔａｍａｔｅｒｅｃｅｐｔｏｒｍｅｄｉａｔｅｄｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｃｙｔｅｔｏｘｉｃｉｔｙｉｎ
ｐｅｒｉｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｌｅｕｋｏｍａｌａｃｉａ：ａｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｒｏｌｅｆｏｒｔｏｐｉｒａｍａｔｅ［Ｊ］．
ＪＮｅｕｒｏｓｃｉ，２００４，２４（１８）：４４１２４４２０．

［１４］ＷａｎｇＣ，ＰｒａｌｏｎｇＷＦ，ＳｃｈｕｌｚＭＦ，ＲｏｕｇｏｎＧ，ＡｕｂｒｙＪＭ，Ｐａｇｌｉ
ｕｓｉＳ，ｅｔａｌ．ＦｕｎｃｔｉｏｎａｌＮｍｅｔｈｙｌＤａｓｐａｒｔａｔｅｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｎＯ２Ａ
ｇｌｉａｌｐｒｅｃｕｒｓｏｒｃｅｌｌｓ：ａｃｒｉｔｉｃａｌｒｏｌｅｉｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇｐｏｌｙｓｉａｌｉｃａｃｉｄ
ｎｅｕｒａｌｃｅｌｌａｄｈｅｓｉｏｎｍｏｌｅｃｕｌｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｃｅｌｌｍｉｇｒａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ
ＣｅｌｌＢｉｏｌ，１９９６，１３５（６Ｐｔ１）：１５６５１５８１．

［１５］ＷｉｌｋｅＳ，ＡｌｌｃｏｃｋＮ，ＴｈｏｍａｓＲ，ＦｅｒｎＲ．Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆａｃｕｔｅｉｓ
ｃｈｅｍｉｃｉｎｊｕｒｙｏｆｏｌｉｇｏｄｅｎｄｒｏｇｌｉａｉｎｅａｒｌｙｍｙｅｌｉｎａｔｉｎｇｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒ：
Ｔｈｅｉｍｐｏｒｔａｎｃｅｏｆａｓｔｒｏｃｙｔｅｉｎｊｕｒｙａｎｄｇｌｕｔａｍａｔｅｒｅｌｅａｓｅ［Ｊ］．Ｊ
ＮｅｕｒｏｐａｔｈｏｌＥｘｐＮｅｕｒｏｌ，２００４，６３（８）：８７２８８１．

［１６］ＭａｔｕｔｅＣ，ＤｏｍｅｒｃｑＭ，ＳｎｃｈｅｚＧóｍｅｚＭＶ．Ｇｌｕｔａｍａｔｅｍｅｄｉａｔｅｄ
ｇｌｉａｉｎｊｕｒｙ：ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｉｍｐｏｒｔａｎｃｅ［Ｊ］．Ｇｌｉａ，２００６，
５３（２）：２１２２２４．

［１７］ＵｎｄｅｒｈｉｌｌＳＭ，ＧｏｌｄｂｅｒｇＭＰ．Ｈｙｐｏｘｉｃｉｎｊｕｒｙｏｆｉｓｏｌａｔｅｄａｘｏｎｓｉｓ
ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｏｆｉｏｎｏｔｒｏｐｉｃｇｌｕｔａｍａｔｅｒｅｃｅｐｔｏｒｓ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｂｉｏｌＤｉｓ，
２００７，２５（２）：２８４２９０．
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ｋｅｒ［Ｊ］．ＭｅｔｈｏｄｓＭｏｌＢｉｏｌ，２００７，４０３：１５３６．
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［Ｊ］．ＤｒｕｇＳａｆ，２００８，３１（７）：５７７５８５．
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ｔｅｉｎ７０ｇｅｎｅｉｎｎｅｏｎａｔａｌｒａｔｍｏｄｅｌｓｗｉｔｈｃｅｒｅｎｂｒａｌｈｙｐｏｘｉｃｉｓｃｈｅｍｉａ
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［２７］高瑛，陈惠金，钱龙华，陈冠仪．美金胺治疗对缺氧缺血性脑损
伤新生大鼠长期预后的影响研究［Ｊ］．中国当代儿科杂志，
２００６，８（１）：３８４０．

［２８］高瑛，陈惠金，钱龙华，蒋明华．新生大鼠在１氨基３，５二甲
基金刚烷盐酸急性毒理实验中的毒性反应［Ｊ］．实用儿科临
床杂志，２００５，２０（８）：７３６７３８．

［２９］高瑛，陈惠金，钱龙华，蒋明华，陈冠仪．美金胺对新生大鼠重
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［３５］何柳芳，陈惠金，钱龙华，陈冠仪．少突胶质细胞抗氧化损伤能
力的成熟依赖性研究［Ｊ］．中华神经医学杂志，２００８，７（７）：
６７７６８０．
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ｖｉｖｏ［Ｊ］．ＢｒａｉｎＲｅｓ，２０１０，１３３９：６０６９．

［３７］ＨｅＹＦ，ＣｈｅｎＨＪ，ＱｉａｎＬＨ，ＣｈｅｎＧＹ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆ１４００Ｗｏｎｂｌｏｃ
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（本文编辑：邓芳明）
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《国际神经病学神经外科学杂志》征稿、征订启事

《国际神经病学神经外科学杂志》创刊于１９７４年，由教育部主管，中南大学主办，中南大学湘雅医院承办，是目前
国内唯一一本同时涵盖神经病学和神经外科学两个相联学科的专业学术期刊。本刊被收录为“中国科技论文统计源

期刊（中国科技核心期刊）”。

《国际神经病学神经外科学杂志》主要栏目有论著、临床经验交流、疑难病例讨论、病例报道、专家论坛和综述等。

杂志立足于国内神经病学、神经外科学领域的前沿研究，及时报道国内外神经科学领域最新的学术动态和信息。促进

国内外学术的双向交流，为中国神经科学走向世界搭建新的平台。

我们热忱欢迎国内外神经科学工作者踊跃来稿，通过本刊介绍自己的研究成果和临床经验。对于论著、临床经验

交流、疑难病例讨论、病例报道等类型的文章将优先发表。

《国际神经病学神经外科学杂志》刊号为ＣＮ４３－１４５６／Ｒ，ＩＳＳＮ１６７３－２６４２，邮发代号４２－１１，全国公开发行。读
者对象主要为国内外从事神经病学、神经外科专业及相关专业的医务人员。杂志为双月刊，每期定价１３元，全年定价
７８元。欢迎各级医师到当地邮局订购。杂志社也可办理邮购。

联系地址：湖南省长沙市湘雅路８７号（中南大学湘雅医院内）《国际神经病学神经外科学杂志》编辑部，邮编：
４１０００８，电话／传真：０７３１－８４３２７４０１，Ｅ－ｍａｉｌ地址：ｊｉｎｎ＠ｖｉｐ．１６３．ｃｏｍ，网址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｊｉｎｎ．ｏｒｇ．ｃｎ／。

《国际神经病学神经外科学杂志》编辑部
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