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摘要：趋化素（ｃｈｅｍｅｒｉｎ）是一种主要由白色脂肪组织分泌的蛋白，有促进免疫细胞向炎性部位趋化的功能，其通过与受体结合
发挥生物效应。越来越多研究结果表明，ｃｈｅｍｅｒｉｎ能调节机体功能，影响代谢，并参与多种临床疾病的发生及发展，如炎性性
疾病、代谢综合征、肿瘤、多囊卵巢综合征等。由于其参与机制尚不明确，且牵涉广泛，近年来在医学领域引起了较多的关注，

越来越多学者致力于ｃｈｅｍｅｒｉｎ相关疾病及机制的探究，目前已经有许多研究表明其有可能成为治疗相应疾病的新靶点。
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　　人们长久以来普遍以为脂肪的主要作用是隔
绝外部环境和储蓄能量，然而近些年随着相关研究

的增多，人们对脂肪组织又有了重新的认识。脂肪

组织由多种类型细胞构成，包括了脂肪细胞、前脂

肪细胞、内皮细胞、免疫细胞、成纤维细胞等。在这
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些细胞类型中，脂肪细胞是主要的组成细胞，但其他

细胞类型在脂肪组织代谢和信号传导中也发挥了重

要作用。从功能上脂肪组织被分为白色脂肪组织

（ＷＡＴ）、褐色脂肪组织（ＢＡＴ）和米色脂肪组织３种
类型。其中，白色脂肪组织是人体内储蓄脂质的主要

部位。除此之外，脂肪组织还可分泌大量肽类物质，

调节机体功能，并参与某些临床疾病的发生，这些由

脂肪组织分泌的肽类物质被称为脂肪因子。
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　　趋化素（ｃｈｅｍｅｒｉｎ）是较新发现的一个脂肪因
子。它于脂肪组织中分泌并促进了脂肪细胞的分

化和肥大。越来越多研究表明，ｃｈｅｍｅｒｉｎ与多种疾
病如炎性疾病、代谢综合征、心血管疾病和癌症的

发生及发展具有相关性，ｃｈｅｍｅｒｉｎ可能是连接这些
疾病的关键因素，从而成为相关疾病治疗的新靶

点。本研究将就目前研究所发现的 ｃｈｅｍｅｒｉｎ生物
特性、相关疾病、治疗前景等方面作一综述。

１　ｃｈｅｍｅｒｉｎ的发现及生物特性
编码脂肪因子 ｃｈｅｍｅｒｉｎ基因也称他佐罗汀诱

导基因 ２（ＴＩＧ２）或视黄酸受体反应元件 ２
（ＲＡＲＲＥＳ２），该基因最初是 Ｎａｇｐａｌ等［１］于１９９７年
培养银屑病病人皮肤细胞时发现的，随后的研究发

现其主要在白色脂肪组织表达，在胎盘、肝脏中也

有表达［２３］。该基因编码的前体分泌蛋白 ｐｒｅｐｒｏ
ｃｈｅｍｅｒｉｎ在经过Ｎ端信号肽序列的水解后，成为无
活性的前体蛋白 Ｐｒｏｃｈｅｍｅｒｉｎ。Ｐｒｏｃｈｅｍｅｒｉｎ的羧
基末端存在着多个蛋白酶切割位点，多个蛋白酶都

能将其裂解，甚至多重裂解，成为具有不同生物活

性的 ｃｈｅｍｅｒｉｎ亚型［４］。有研究认为，正是因为

ｃｈｅｍｅｒｉｎ的不同亚型使得 ｃｈｅｍｅｒｉｎ有着多种生物
效应，包括影响多种细胞谱系的分化，通过参与胰

岛素分泌及葡萄糖吸收调节葡萄糖稳态，促进免疫

细胞的趋化等［３，５］。

ｃｈｅｍｅｒｉｎ通过与其受体结合发挥生物效应，目
前为止发现的能与 ｃｈｅｍｅｒｉｎ结合的 Ｇ蛋白偶联受
体有３个。其中，最主要的受体是 ＣｈｅｍＲ２３，它是
一种由人类 ＣＭＫＬＲ１基因编码的蛋白。ＣＭＫＬＲ１
基因在浆细胞样树突状细胞（ｐＤＣ）、巨噬细胞、心
肌细胞、脂肪细胞和血管内皮细胞等中均有表达。

当受体 ＣｈｅｍＲ２３与 ｃｈｅｍｅｒｉｎ结合后，引起细胞内
Ｃａ２＋释放、细胞外信号调节激酶磷酸化，通过结合
于Ｇ蛋白偶联的异源三聚体抑制 ｃＡＭＰ的积聚，诱
导激活细胞内信号分子，从而参与代谢及炎性反

应［６７］。另外两种与ｃｈｅｍｅｒｉｎ结合发挥生物效应的
受体分别是ＧＲＰ１和 ＣＣＲＬ２。ＧＲＰ１基因主要在白
色脂肪组织的间质血管中表达，其信号途径的机制

目前尚不明确。有研究表明ＧＰＲ１与ｃｈｅｍｅｒｉｎ结合
可为抑制蛋白的补充增加效应，除此之外还可诱导

极少量的信号传导［８］。另外也有研究表明，两者结

合可能影响葡萄糖稳态［９］，而 ＣＣＬＲ２基因在中性
粒细胞、树突状细胞、Ｔ细胞和巨噬细胞中均有表
达，但目前尚未发现其生物效应［１０］。

２　ｃｈｅｍｅｒｉｎ与炎性的关系
ｃｈｅｍｅｉｒｎ最早被发现的功能是可以通过与

ＣｈｅｍＲ２３受体结合促进各种免疫细胞向炎性反应
部位趋化，这些免疫细胞包括不成熟的血浆树突状

细胞（ＤＣｓ）、骨髓 ＤＣｓ、巨噬细胞和自然杀伤细胞
（ＮＫ）等，与此同时 ＣＭＫＬＲ１基因也在 ＤＣｓ、巨噬细
胞、血管内皮细胞中表达，在炎性因子的催化下产

生更多的ＣｈｅｍＲ２３。多项研究［１１１５］证明，ｃｈｅｍｅｒｉｎ／
ＣｈｅｍＲ２３水平在多种慢性炎性性疾病如银屑病、慢
性丙型肝炎、慢性阻塞性肺疾病、慢性牙周炎、炎性

性肠病等病人的血清、体液和损伤组织中均会升

高，并且与 Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、白细胞介素６
（ＩＬ６）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）等炎性指标成正
相关。另外炎症性疾病病人血清中 ＩＬ１β、ＴＮＦα、
ＩＬ６、ＩＬ８等促炎性因子产生增多时，ｃｈｅｍｅｒｉｎ的表
达也同时增加。

虽然大部分关于 ｃｈｅｍｅｒｉｎ的研究主要致力于
支持ｃｈｅｍｅｒｉｎ的致炎作用，但仍有部分研究表明通
过ｃｈｅｍｅｒｉｎ／ＣＭＫＬＲ１信号途径，ｃｈｅｍｅｒｉｎ也可能发
挥其抗炎作用。

Ａｄｒｙｃｈ等［１６］指出 ｃｈｅｍｅｒｉｎ通过刺激巨噬细胞
浸润、血小板源性生长因子（ＰＤＧＦ）和转化生长因
子β１（ＴＧＦβ１）产生，减慢了胰腺炎的进程。Ｃａｓｈ
等［１７］的一项研究表明 ｃｈｅｍｅｒｉｎ和一种命名为
ｃｈｅｍｅｒｉｎ１５的 ｃｈｅｍｅｒｉｎ衍生蛋白质能通过竞争性
抑制酵母聚糖保护小鼠免于炎性刺激，这一过程依

赖于ＣＭＫＬＲ１的激活。除此之外，与ｃｈｅｍｅｒｉｎ同为
ＣｈｅｍＲ２３配体的脂肪酸衍生分子消退素 Ｅ１（ｒｅ
ｓｏｌｖｉｎＥ１）也被提出在 ＣＭＫＬＲ１受体被激活后参与
了至少一部分抗炎效应［１８］，而在表达该作用时，

ｃｈｅｍｅｒｉｎ和ｒｅｓｏｌｖｉｎＥ１是否竞争血管内皮细胞和平
滑肌细胞中ＣＭＫＬＲ１的同一位置，以及ｃｈｅｍｅｒｉｎ的
具体抗炎机制，目前还不得而知。

３　ｃｈｅｍｅｒｉｎ与代谢综合征的关系
代谢综合征是多种代谢成分异常聚集的病理

状态，目前国际普遍使用国际糖尿病联盟 （ＩＤＦ）于
２００５年制定的诊断标准，该标准从中心性肥胖、低
高密度脂蛋白、高甘油三酯、高血压及１糖尿病或
糖耐量异常几方面定义代谢综合征。近年来，越来

越多的研究表明 ｃｈｅｍｅｒｉｎ在代谢综合征中扮演着
重要角色［１９２９］。

３．１　ｃｈｅｍｅｉｒｎ与肥胖的关系　肥胖是由于摄入能
量较消耗能量多，所造成的体内脂质过多堆积的状

态。现有研究表明，肥胖是导致胰岛素抵抗、动脉

粥样硬化、高脂血症、高血压、癌症的危险因素

之一［１９２２］。

随着相关研究的增多，肥胖是一种慢性低度的
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系统性炎性状态得到了更多人的认可。许多研究

表明，在肥胖人群中 ｃｈｅｍｅｒｉｎ及血清炎性因子的水
平，如ＴＮＦα、ＩＬ６和ＣＲＰ都呈升高趋势［２３２４］，并且

ｃｈｅｍｅｒｉｎ与炎性因子水平变化呈正相关。目前研究
认为这与脂肪组织中巨噬细胞浸润的显著增加相

关。当机体能量过剩时，多余的能量物质刺激脂肪

细胞分泌功能紊乱，炎性因子分泌增加，从而招募

单核细胞浸润至脂肪组织，分化为巨噬细胞。一旦

巨噬细胞被激活，脂肪组织巨噬细胞通过分泌炎性

细胞因子与脂肪细胞相互作用、相互影响，从而进

一步扩大炎性反应，最终形成稳定的慢性炎性

状态。

肥胖的发生主要与白色脂肪的过量生成有关，

而ｃｈｅｍｅｒｉｎ基因主要在白色脂肪组织中表达。随
着脂肪细胞的分化，肥胖程度的增加和 ｃｈｅｍｅｒｉｎ的
分泌增加，它可通过与ＣｈｅｍＲ２３受体结合参与肥胖
病人脂肪组织中的炎性反应。

３．２　ｃｈｅｍｅｒｉｎ与胰岛素抵抗及 ２型糖尿病
（Ｔ２ＤＭ）的关系　导致胰岛素抵抗的原因有很多，
除了原发性胰岛素抵抗之外，继发性的胰岛素抵抗

多是由于环境原因造成，如肥胖、长期高血糖、高游

离脂肪酸血症等。其中肥胖是最主要的原因，尤其

是中心性肥胖。肥胖状态下，由于游离脂肪酸

（ＦＦＡ）增加、脂质沉积、炎性通路的激活、内质网应
激及线粒体功能障碍等原因，都会使胰岛素的效应

通路受到影响，导致胰岛素抵抗。由此推测

ｃｈｅｍｅｉｒｎ也可能参与了胰岛素抵抗的进展。
既往研究证实，Ｔ２ＤＭ、空腹血糖调节受损

（ＩＦＧ）、糖耐量减低（ＩＧＴ）病人中血清 ｃｈｅｍｅｒｉｎ水
平均高于正常组，并与空腹血糖、空腹血清胰岛素、

胰岛素抵抗指数成正相关。Ｆａｔｉｍａ等［２５］发现，新诊

断糖尿病（ＤＭ）病人与研究前已诊断 Ｔ２ＤＭ病人血
清中ｃｈｅｍｅｒｉｎ水平都高于健康对照组，并且 ＤＭ病
人又明显高于 Ｔ２ＤＭ病人，提示 ｃｈｅｍｅｒｉｎ可能预示
了糖尿病前期阶段。国内也有类似研究，吴卫平

等［２６］将新诊断的 Ｔ２ＤＭ和 Ｔ２ＤＭ合并微血管并发
症（ＭＣ）病人与健康人（ＮＣ）血浆 ｃｈｅｍｅｉｒｎ水平做
了对比，发现两组 ｃｈｅｍｅｒｉｎ水平均高于健康组，而
与新诊断 Ｔ２ＤＭ病人比较，合并微血管并发症的
Ｔ２ＤＭ组 ｃｈｅｍｅｉｒｎ水平虽升高，但差异无统计学
意义。

大部分研究［２７］表明ｃｈｅｍｅｒｉｎ增加了胰岛素抵
抗，降低组织对葡萄糖的摄取。然而以雄性大白

鼠为实验对象的一项研究结果表明，ｃｈｅｍｅｒｉｎ影响
胰岛素敏感性但是不影响大鼠孤立附睾脂肪和横

膈膜对基础血糖的摄取，并且不影响肝脏对血糖

的处理。另外也有研究［２８］表明，在非酒精性脂肪

肝病人血液中，ｃｈｅｍｅｒｉｎ可能增强了胰岛 β细胞
的功能，但是不影响胰岛素敏感性。综上所述，

ｃｈｅｍｅｒｉｎ参与了胰岛素抵抗的进程，但其确切机制
仍未明确。

３．３　ｃｈｅｍｅｒｉｎ与高血压的关系　李楠等［２９］发现

原发性高血压（ＰＨ）病人血清 ｃｈｅｍｅｒｉｎ的浓度较健
康人群明显升高，并且其水平与体质量指数（ＢＭＩ）、
ＣＲＰ、空腹血糖（ＧＬＵ）、三酰甘油（ＴＧ）、低密度脂蛋
白胆固醇（ＬＤＬＣ）、空腹血浆胰岛素（ＦＩＮＳ）明显正
相关，从而推测 ｃｈｅｍｅｒｉｎ可能通过影响胰岛素抵
抗、血脂代谢、炎性反应等方面参与原发性高血压

的发生、发展。有关高血压与 ｃｈｅｍｅｒｉｎ水平的研究
并不多，但仍能证明两者具有相关性，具体机制尚

不清楚。

４　ｃｈｅｍｅｒｉｎ与冠状动脉粥样硬化性心脏病的关系
目前国内外普遍认为，长期的肥胖、糖脂代谢

紊乱、胰岛素抵抗、高血压、低度炎性等状态最终会

导致冠脉粥样硬化及其相关疾病的发生和发展。

ｃｈｅｍｅｉｒｎ参与着以上过程，于是人们猜想 ｃｈｅｍｅｒｉｎ
也参与了冠心病的发生发展。

Ｌｅｈｒｋｅ等［３０］以冠脉血管造影影像学结果评估

冠脉病变的一项研究中，ｃｈｅｍｅｒｉｎ与 ＢＭＩ、ＬＤＬＣ、
高甘油三酯血症、高血压等存在明显正相关关系，

与ＣＲＰ水平正相关，但不能预测冠脉疾病的发生。
然而国内以小鼠为研究对象的一项研究［３１］发现，

ｃｈｅｍｅｒｉｎ可能参与了促动脉粥样硬化斑块的形成。
在正常人及冠心病病人尤其是心肌梗死病人的血

清中 ｃｈｅｍｅｒｉｎ水平的改变表明其可能参与了冠心
病的发生与发展，对心肌梗死具有一定的预警作

用。另外范书英等［３２］根据病人的临床表现和冠状

动脉造影结果发现 ｃｈｅｍｅｒｉｎ可能与不稳定斑块和
继发血栓形成有关。有研究者［３３］发现，ｃｈｅｍｅｒｉｎ可
诱导内皮血管再生，因此猜测由于新生血管脆性较

大，从而促进了斑块不稳定及破裂出血等，诱发心

绞痛、心肌梗死。ｃｈｅｍｅｉｒｎ具体参与冠心病的机制
尚未明确，但鉴于其在冠心病的发生和发展中可能

具有的重要作用，有望成为冠心病新的预测因子及

新的治疗靶点。

５　ｃｈｅｍｅｒｉｎ与骨质疏松的关系
正常人体内骨代谢是一个持续动态变化着的

由新骨形成和旧骨吸收构建的平衡状态。骨髓内

间充质干细胞（ＢＭＳＣｓ）可在各种因子及激素的影
响下分化为不同细胞，包括成骨细胞、脂肪细胞、软
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骨细胞和肌细胞等。骨髓内造血干细胞（ＨＳＣ）则
可分化为破骨细胞。成骨细胞产生核因子κβ受体
活化因子配体（ＲＡＮＫＬ）作用于前体破骨细胞表面
的核因子κβ受体活化因子（ＲＡＮＫ），促进前体破
骨细胞分化为破骨细胞，并增强破骨细胞活性，抑

制其凋亡。另外，成骨细胞又可分泌骨保护素

（ＯＰＧ），竞争性结合于ＲＡＮＫ，抑制上述过程从而抑
制骨吸收。鉴于成骨细胞在骨代谢过程中发挥的

重要作用，故有研究［３４３５］认为，骨髓内 ＢＭＳＣｓ的分
化在骨质疏松中发挥了决定性作用。人们在研究

中发现，脂肪因子如脂联素、瘦素等参与了骨代谢

过程，它们能通过诱导成骨细胞生成，促进新骨形

成，并阻止骨髓脂肪化。而 ｃｈｅｍｅｉｒｎ作为 ２００７年
新发现的一种脂肪因子，很快也被发现参与了骨代

谢过程。Ｍｕｒｕｇａｎａｎｄａｎ等［３６］在２０１０年首次证明了
ｃｈｅｍｅｒｉｎ及其受体 ＣＭＫＬＲ１是诸如 ７Ｆ２细胞和
ＢＭＳＣｓ此类骨髓内前驱细胞向脂肪细胞分化的必
要条件。该研究证明 ｃｈｅｍｅｒｉｎ通过与 ＣＭＫＬＲ１结
合促进骨髓成骨先驱细胞向脂肪细胞分化，尤其是

在早期脂肪细胞产生中发挥着重要作用，而阻断这

一通路不仅可阻止脂肪细胞生成，也可促进成骨细

胞产生。而在破骨细胞生成这一过程中，阻断

ｃｈｅｍｅｒｉｎ信号通路会抑制 ＨＳＣ向破骨细胞分化。
综上所述，ｃｈｅｍｅｒｉｎ既可通过与 ＣＭＫＬＲ１结合，促
进ＢＭＳＣｓ向脂肪细胞分化，从而抑制成骨细胞生
成，又可促进ＨＳＣ向破骨细胞生成。故ｃｈｅｍｅｒｉｎ在
骨代谢过程中，尤其是对骨质疏松的形成起着至关

重要的作用。

６　ｃｈｅｍｅｒｉｎ与其他疾病的关系
除了参与炎性与代谢综合征及心血管疾病的

进程，近年许多研究表明 ｃｈｅｍｅｒｉｎ也参与了肿瘤的
进展和转移。有研究发现［３７３８］，ｃｈｅｍｅｉｒｎｍＲＮＡ在
间皮瘤细胞中表达较良性间皮细胞高，并且与肾上

腺皮质肿瘤大小成正相关，在肺癌病人中 ｃｈｅｍｅｒｉｎ
水平也较健康人高［３９］。而相反的是在鳞状细胞癌

的角化珠中，ｃｈｅｍｅｒｉｎ几乎检测不到，这表明
ｃｈｅｍｅｒｉｎ表达在皮肤鳞状细胞癌中是被抑制的［４０］。

类似的还有研究表明其在肝细胞癌中的浓度是降

低的，并且ｃｈｅｍｅｒｉｎ低表达的病人较高表达病人有
着更低的生存率，据推测可能是因为 ｃｈｅｍｅｒｉｎ能招
募ｐＤＣ和 ＮＫ细胞所致，但具体的机制尚未清
楚［４１］。未来我们可以期待 ｃｈｅｍｅｒｉｎ合成制剂的应
用能增加肝癌病人的生存率，并且有更多的相关研

究能阐明它在肿瘤的进程和转移中所起到的作用。

除了在肿瘤的进展中发挥着相应的作用，另有研究

发现在多囊卵巢综合征 （ＰＣＯＳ）病人血液中
ｃｈｅｍｅｒｉｎ较正常人高［４２］。除此之外在丙型肝炎病

毒的清除中，ｃｈｅｍｅｒｉｎ也扮演了重要的角色［４３］。在

系统性红斑狼疮病人皮肤切片中也同样发现

ｃｈｅｍｅｒｉｎ表达［４４］。

７　治疗前景
根据ｃｈｅｍｅｒｉｎ在人体中发挥的上述作用，人们

开始尝试各种靶向治疗的相关研究及相关药物的

研发。文献［１７］报道，注射一种合成的 ｃｈｅｍｅｒｉｎ衍
生肽可减轻腹膜炎，同时抗 ｃｈｅｍｅｒｉｎ抗体的注射可
使中性粒细胞和单核细胞增加至 １７０％，ｃｈｅｍｅｒｉｎ
的Ｃ端缩氨酸，尤其是 Ｃ１５，通过 ＣＭＫＬＲ１在体外
和体内炎性模型中都表现出了强大的抗炎作用。

利用该作用可以尝试通过 Ｃ１５或 Ｃ１５衍生物的开
发及应用辅助抗炎治疗。

ＬｉｎｄｈｏｌｍＰｅｒｒｙ等［４５］的研究发现牛ｃｈｅｍｅｒｉｎ染
色体４基因表达和其摄食量变化之间有某些联系。
由此可研发ｃｈｅｍｅｒｉｎ基因抑制剂以控制食物摄入，
并最终可能成为肥胖治疗的一个突破性的发现。

目前研究表明脂肪组织，尤其是心外膜脂肪组织已

经成为心血管疾病（ＣＡＤ）发生及进展的一个积极
因素。研究发现低剂量阿司匹林可降低巨噬细胞

分泌促炎性因子，进一步减少脂肪细胞分泌ｃｈｅｍｅｒ
ｉｎ，降低心血管疾病发生率［４６］。

目前普遍认为血清 ｃｈｅｍｅｒｉｎ水平升高会加重
胰岛素抵抗并降低组织对葡萄糖的摄取，而有研

究表明由３Ｔ３Ｌ１细胞（脂肪组织细胞系）产生的重
组人 ｃｈｅｍｅｒｉｎ却增加了胰岛素刺激血糖摄取的能
力，以此证明３Ｔ３Ｌ１脂肪细胞以自分泌或旁分泌
方式分泌 ｃｈｅｍｅｒｉｎ，并通过与受体结合，增强胰岛
素样受体及其底物酪氨酸的磷酸化水平，增强胰

岛素刺激信号，从而调节脂肪组织胰岛素敏感

性［４７］。这些发现可能表明 ｃｈｅｍｅｒｉｎ在糖尿病治
疗中的作用。但是，其确切的作用机制尚需进一

步的研究来证实。

８　总结
综上所述，ｃｈｅｍｅｒｉｎ的作用机制是十分复杂且

未完全明确的，但正是由于其作用多重，牵涉广泛

的特性，使其在医学界尤其是内分泌代谢领域，引

起了越来越多的兴趣和关注。目前针对脂肪因子

ｃｈｅｍｅｒｉｎ的研究有很多，但其中大部分是横断面研
究，我们仍需要设计更多实验及前瞻性研究去证实

ｃｈｅｍｅｒｉｎ在一些疾病中确切的参与机制和其协同或
竞争性影响，从而更好的理解 ｃｈｅｍｅｒｉｎ功能，阐明
其在健康和疾病中扮演的角色。
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◇药学研究◇

１甲基４苯基吡啶离子诱导大鼠肾上腺嗜铬细胞瘤
ＰＣ１２细胞发生铁死亡的实验观察

宋蕊，刘晨旭，张睿，李冰洁，李庆林

（安徽中医药大学、新安医学教育部重点实验室，安徽 合肥　２３００１２）

摘要：目的　进行１甲基４苯基吡啶离子（１ｍｅｔｈｙｌ４ｐｈｅｎｙｌｐｙｒｉｄｉｎｅ，ＭＰＰ＋）诱导大鼠肾上腺嗜铬细胞瘤 ＰＣ１２细胞铁死亡
（Ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ）的研究。方法　采用噻唑蓝法（ＭＴＴ）检测细胞存活率和筛选铁死亡抑制剂（Ｆｅｒｒｏｓｔａｔｉｎ１）的最佳作用浓度；倒置
显微镜观察Ｆｅｒｒｏｓｔａｔｉｎ１对ＰＣ１２细胞的保护作用；ＭＤＣ染色检测细胞自噬；ＥＬＩＳＡ法检测ｃａｓｐａｓｅ３的酶活性；流式细胞术检
测活性氧ＲＯＳ。结果　１ｍｍｏｌ·Ｌ－１ＭＰＰ＋对ＰＣ１２细胞有明显抑制作用；５μｍｏｌ·Ｌ－１Ｆｅｒｒｏｓｔａｔｉｎ１能够明显提高ＰＣ１２细胞
的存活率；倒置显微镜观察结果表明Ｆｅｒｒｏｓｔａｔｉｎ１预保护后，ＰＣ１２细胞损伤明显减少；ＭＤＣ染色检测细胞自噬和 ＥＬＩＳＡ法检
测ｃａｓｐａｓｅ３的酶活性结果显示Ｆｅｒｒｏｓｔａｔｉｎ１对ＭＰＰ＋诱导的ＰＣ１２细胞自噬和凋亡的保护作用不明显；ＲＯＳ活性氧检测结果
显示ＲＯＳ在胞内增加，可能发生氧化应激，加Ｆｅｒｒｏｓｔａｔｉｎ１后 ＲＯＳ荧光强度减弱。结论　Ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ能够显著抑制 ＭＰＰ＋诱
导的ＰＣ１２细胞损伤，且Ｆｅｒｒｏｓｔａｔｉｎ１对细胞的自噬和凋亡作用不明显，推测出ＭＰＰ＋诱导ＰＣ１２细胞的损伤可能有Ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ
的存在。

关键词：帕金森病；铁死亡；１甲基４苯基吡啶离子；铁死亡抑制剂；ＰＣ１２细胞
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