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（１２）：９１５．

［２］　ＰｅｒｒｙＪＣ，ＤａＣｕｎｈａＣ，ＡｎｓｅｌｍｏＦｒａｎｃｉＪ，ＡｎｄｒｅａｔｉｎｉＲ，Ｍｉｙｏ

ｓｈｉＥ，ＴｕｆｉｋＳ，ｅｔａｌ．Ｂｅｈａｖｉｏｕｒａｌａｎｄｎｅｕｒｏｃｈｅｍｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｓｏｆ

ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｓｅｒｉｎｅｉｎＭＰＴＰｌｅｓｉｏｎｏｆｔｈｅｓｕｂｓｔａｎｔｉａｎｉｇｒａｏｆ

ｒａｔｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪＰｈａｒｍａｃｏｌ，２００４，４８４（２３）：２２５２３３．
［３］　ＡｌｃａｒａｚＺｕｂｅｌｄｉａＭ，ＭｏｎｔｅｓＳ，ＲｉｏｓＣ．Ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｉｏｎｏｆｍａｎｇａ

ｎｅｓｅｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅｉｎｔｈｅｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎｅｘｅｒｔｅｄｂｙ

ｃｏｐｐｅｒｓｕｌｆａｔｅａｇａｉｎｓｔ１ｍｅｔｈｙｌ４ｐｈｅｎｙｌｐｙｒｉｄｉｎｉｕｍｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃ

ｉｔｙ［Ｊ］．ＢｒａｉｎＲｅｓＢｕｌｌ，２００１，５５：２７７２７９．
［４］　ＣｒｏｗＪＰ，ＣａｌｉｎｇａｓａｎＮＹ，ＣｈｅｎＪ，ＨｉｌｌＪＬ，ＢｅａｌＭＦ．Ｍａｎｇａ

ｎｅｓｅｐｏｒｐｈｙｒｉｎｇｉｖｅｎａｔｓｙｍｐｔｏｍｏｎｓｅｔｍａｒｋｅｄｌｙｅｘｔｅｎｄｓｓｕｒ

ｖｉｖａｌｏｆＡＬＳｍｉｃｅ［Ｊ］．ＡｎｎＮｅｕｒｏｌ，２００５，５８：２５８２６５．
［５］　ＣｈａｌｉｍｏｎｉｕｋＭ，ＳｎｏｅｋＧＴ，ＡｄａｍｃｚｙｋＡ，ＭａｌｅｃｋｉＡ，Ｓｔｒｏｓｚｎａ

ｊｄｅｒＩＢ．Ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌｔｒａｎｓｆｅｒｐｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｌ

ｔｅｒｅｄｂｙａｇｉｎｇａｎｄＰａｒｋｉｎｓｏｎｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＣｅｌｌＭｏｌＮｅｕｒｏｂｉｏｌ，

２００６，２６（７８）：１１５３１１６６．
［６］　ＯｋｕｄａＫ，ＫｏｔａｋｅＹ，ＯｈｔａＳ．Ｐａｒｋｉｎｓｏｎｉｓｍｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇａｃｔｉｖｉｔｙｏｆ１

ｍｅｔｈｙｌ１，２，３，４ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｉｓｏｑｕｉｎｏｌｉｎｅｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓｉｎＣ５７ＢＬｍｏｕｓｅ

ｉｎｖｉｖｏ［Ｊ］．ＢｉｏｌＰｈａｒｍＢｕｌｌ，２００６，２９：１４０１１４０３．
［７］　ＨａｏｂａｍＲ，ＳｉｎｄｈｕＫＭ，ＣｈａｎｄｒａＧ，ＭｏｈａｎａｋｕｍａｒＫＰ．Ｓｗｉｍ

ｔｅｓｔａｓａｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｍｏｔｏｒｉｍｐａｉｒｍｅｎｔｉｎＭＰＴＰｍｏｄｅｌｏｆＰａｒ

ｋｉｎｓｏｎ’ｓｄｉｓｅａｓｅ：ａｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅｓｔｕｄｙｉｎｔｗｏｍｏｕｓｅｓｔｒａｉｎｓ［Ｊ］．
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［９］　ＯｚｓｕｅｒＨ，ＧｏｒｇｕｌｕＡ，ＫｉｒｉｓＴ，ＣｏｂａｎｏｇｌｕＳ．Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｍｅ

ｍａｎｔｉｎｅｏｎｌｉｐｉｄｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎｆｏｌｌｏｗｉｎｇｃｌｏｓｅｄｈｅａｄｔｒａｕｍａｉｎ

ｒａｔｓ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｓｕｒｇＲｅｖ，２００５，２８：１４３１４７．
［１０］ＡｂｄｅｌＷａｈａｂＭ Ｈ．Ｐｏｔｅｎｔｉａｌｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｏｆｔｂｕｔｙｌ

ｈｙｄｒｏｑｕｉｎｏｎｅａｇａｉｎｓｔｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃｉｔｙｉｎｄｕｃｅｄｂｙ１ｍｅｔｈｙｌ４（２’

ｍｅｔｈｙｌｐｈｅｎｙｌ）１，２，３，６ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｐｙｒｉｄｉｎｅ（２’ｍｅｔｈｙｌＭＰＴＰ）

ｉｎｍｉｃｅ［Ｊ］．ＪＢｉｏｃｈｅｍＭｏｌＴｏｘｉｃｏｌ，２００５，１９：３２４１．
［１１］Ｃａｌａｂｒｅｓｅ Ｖ，ＬｏｄｉＲ，Ｔｏｎｏｎ Ｃ，Ｄ’ＡｇａｔａＶ，Ｓａｐｉｅｎｚａ Ｍ，

ＳｃａｐａｇｎｉｎｉＧ，ｅｔａｌ．Ｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ，ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ

ａｎｄｃｅｌｌｕｌａｒｓｔｒｅｓｓｒｅｓｐｏｎｓｅｉｎＦｒｉｅｄｒｅｉｃｈ’ｓａｔａｘｉａ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｌ

Ｓｃｉ，２００５，２３３（１２）：１４５１６２．
［１２］ＭｏｒｔｅｎＫＪ，ＡｃｋｒｅｌｌＢＡ，ＭｅｌｏｖＳ．Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎ

ｓｐｅｃｉｅｓｉｎｍｉｃｅｌａｃｋｉｎｇｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ２：ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎｖｉａａｎ

ｔｉｏｘｉｄａｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２００６，２８１：３３５４３３５９．
［１３］ＬｉａｎｇＬＰ，ＨｏＹＳ，ＰａｔｅｌＭ．Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｐｒｏｄｕｃ

ｔｉｏｎｉｎｋａｉｎａｔｅｉｎｄｕｃｅｄｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌｄａｍａｇｅ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ，

２０００，１０１：５６３５７０．
［１４］ＣｏｌｌｉｅｒＴＪ，ＬｉｐｔｏｎＪ，ＤａｌｅｙＢＦ，ＰａｌｆｉＳ，ＣｈｕＹ，ＳｏｒｔｗｅｌｌＣ，ｅｔａｌ．

Ａｇｉｎｇｒｅｌａｔｅｄｃｈａｎｇｅｓｉｎｔｈｅｎｉｇｒｏｓｔｒｉａｔａｌｄｏｐａｍｉｎｅｓｙｓｔｅｍａｎｄｔｈｅ

ｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏＭＰＴＰｉｎｎｏｎｈｕｍａｎｐｒｉｍａｔｅｓ：ｄｉｍｉｎｉｓｈｅｄｃｏｍｐｅｎｓａｔｏｒｙ

ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓａｓａｐｒｅｌｕｄｅｔｏｐａｒｋｉｎｓｏｎｉｓｍ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｂｉｏｌＤｉｓ，２００７，

２６：５６６５．
［１５］ＯｂａｔａＴ．ＮｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅａｎｄＭＰＰ＋ｉｎｄｕｃｅｄｈｙｄｒｏｘｙｌｒａｄｉｃａｌｇｅｎ

ｅｒａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒａｌＴｒａｎｓｍ，２００６，１１３：１１３１１１４４．
［１６］ＶａｇｌｉｎｉＦ，ＰａｒｄｉｎｉＣ，ＶｉａｇｇｉＣ，ＢａｒｔｏｌｉＣ，ＤｉｎｕｃｃｉＤ，ＣｏｒｓｉｎｉＧ
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［Ｅｄｉｔｏｒ］　ＳＵＮＹａｎ

锰卟啉络合物对 ＭＰＴＰ诱导的帕金森病小鼠的防治作用

陈　平１，何　斌２，艾自胜３，娄晓初１，李　昂１，陈　震４，吴晓康４，梁立平１

１．同济大学生命科学与技术学院，上海２０００９２

２．同济大学电子信息学院，上海２０００９２

３．同济大学医学院预防医学教研室，上海２０００９２

４．同济大学附属上海市第十人民医院脑外科，上海２０００７２

［摘要］　目的：观察锰卟啉络合物［ｍａｎｇａｎｅｓｅ（Ⅲ）ｍｅｓｏｔｅｔｒａｋｉｓ（Ｎ，Ｎ′ｄｉｅｔｈｙｌｉｍｉｄａｚｏｌｉｕｍ２ｙｌ）ｐｏｒｐｈｙｒｉｎ，ＭｎＴＤＭ］对１甲

基４苯基１，２，３，６四氢吡啶（１ｍｅｔｈｙｌ４ｐｈｅｎｙｌ１，２，３，６ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｐｙｒｉｄｉｎｅ，ＭＰＴＰ）诱导的早期帕金森病模型小鼠的防治效

果，探讨其可能的作用机制。方法：Ｃ５７ＢＬ／６雄性小鼠随机分为 ＭＰＴＰ模型组（连续３ｄ皮下注射２５ｍｇ／ｋｇＭＰＴＰ），ＭｎＴ

ＤＭ＋ＭＰＴＰ组（于 ＭＰＴＰ注射前１ｈ皮下注射１５ｍｇ／ｋｇＭｎＴＤＭ）以及 ＭｎＴＤＭ对照组、生理盐水对照组，每组１０只。末次

注射后第３日进行爬杆和游泳等行为学检测；ＨＰＬＣＥＣＤ法检测各组小鼠纹状体多巴胺（ｄｏｐａｍｉｎｅ，ＤＡ）及其代谢产物３，４二

羟基苯乙酸（ＤＯＰＡＣ）和高香草酸（ＨＶＡ）水平；硫代巴比妥酸（ｔｈｉｏｂａｒｂｉｔｕｒｉｃａｃｉｄ，ＴＢＡ）法测定各组小鼠纹状体丙二醛（ｍａｌｏｎ

ｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）水平。结果：急性注射 ＭＰＴＰ可建立早期帕金森病小鼠模型；与对照组相比，ＭＰＴＰ组小鼠纹状体ＤＡ、

ＤＯＰＡＣ、ＨＶＡ水平明显下降（Ｐ＜０．０１），ＭＤＡ水平明显升高（Ｐ＜０．０５）；但短期对小鼠行为学指标影响不大。ＭｎＴＤＭ 能部
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分抑制 ＭＰＴＰ的上述作用；与 ＭＰＴＰ组相比，ＭｎＴＤＭ＋ＭＰＴＰ组小鼠纹状体ＤＡ、ＤＯＰＡＣ、ＨＶＡ水平明显上升，ＭＤＡ水平

明显下降（Ｐ均＜０．０５）。各组小鼠间行为学指标无统计学差异。结论：ＭｎＴＤＭ能抑制脂质过氧化，促进多巴胺类神经递质

分泌，对 ＭＰＴＰ诱导的帕金森病小鼠有一定防治作用。
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