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　 　 【摘　 要】 　 近年来，阿尔茨海默病、抑郁症、精神分裂症等部分神经系统疾病发病率显著升高，研究发现雄激素

对男性神经细胞可能具有减轻炎性反应、抗氧化应激等保护作用，并且部分临床试验结果也表明，雄激素对男性阿尔

茨海默病、抑郁症等部分神经系统疾病具有改善认知功能、缓解抑郁症状等效果。 因此，学者们对雄激素可能存在的

男性神经保护作用机制进行了相关探索，文章就雄激素对男性神经保护作用机制的研究进展作一综述。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 In recent years, the incidence of some neurological diseases such as Alzheimer's disease, depression and
schizophrenia have increased significantly, which has attracted some scholars ' attention. Subsequent studies have found
that androgens may have protective effects on male nerve cells such as reducing inflammation and anti⁃oxidative stress. In
addition, some clinical trial results also show that androgens can improve cognitive function and alleviate depressive symp⁃
toms in some neurological diseases, such as male Alzheimer's disease and depression. Therefore, scholars have explored the
possible neuroprotective mechanism of androgens in males. This article reviews the research progress of androgens on the
neuroprotective mechanism of males.
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　 　 雄激素主要由男性的睾丸间质细胞分泌，受到下丘脑—垂

体的负反馈系统调节，其在男性生殖系统的发育及性功能维持

等方面发挥着重要作用，如促进阴茎生长和精子成熟、维持性

欲等。 此外，雄激素通过其促进肌肉生长、红细胞生成、骨骼生

长等生理作用，在肌肉萎缩、再生障碍性贫血、骨质疏松等疾病

中也有一定疗效。 另外，随着世界人口老龄化加重以及社会竞

争日益激烈，痴呆、抑郁症、精神分裂症等一些神经系统疾病的

发病率显著上升，目前雌激素对于女性神经细胞的保护作用已

被广泛研究，而雄激素对于男性神经细胞的潜在治疗作用也越

来越受到人们的关注，已有多项研究表明，男性精神分裂症、阿
尔茨海默病、抑郁症、多发性硬化症等神经系统疾病患者的血

清睾酮水平往往低于正常同龄人。 由此，人们推测雄激素可能

对男性神经细胞有保护作用，并进行了相应的临床试验及机制

研究。 已有研究表明，雄激素对男性阿尔茨海默病、抑郁症、肌
萎缩侧索硬化症的防治有一定效果［１⁃３］ ，既往研究已经证明雄

激素对男性脑部尤其是海马体的突触连接和传递具有调节和

保护作用，但除此之外可能还涉及一些其他机制。 本文就雄激

素对男性神经保护作用机制的研究进展作一综述，为男性神经

系统疾病的预防和治疗提供新的证据支持和思路。
１　 雄激素及雄激素受体概述

　 　 人体内的雄激素包括睾酮、脱氢表雄酮和雄烯二酮等，其
中睾酮大约占 ９５％ 。 睾酮为一种类固醇激素，主要由睾丸分

泌，少部分来源于肾上腺。 正常成年男性每天分泌 ４ ～ １２ ｍｇ。
睾酮在体内以 ３ 种形式呈现：游离睾酮、白蛋白结合睾酮、性激

素结合球蛋白结合睾酮，其中游离睾酮和白蛋白结合睾酮具有

生物学活性，并在体内发挥生理作用。 睾酮在体内主要经靶细

胞内的 ５α⁃还原酶转化为双氢睾酮（ｄｉｈｙｄｒｏｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ， ＤＨＴ）
使雄激素受体（ＡＲ）活化来发挥作用，但也有少量睾酮会由芳

香化酶催化转变为雌激素并激活雌激素受体发挥作用。 雄激

素是引导胚胎时期男性表型及青春期性成熟的关键因素。 ＡＲ
是一种存在于胞浆和胞核的蛋白质，可与循环睾酮及局部合成

的 ＤＨＴ 结合发挥生物学效应，其有 ３ 个功能区：配体结合区、
ＤＮＡ 结合区、Ｎ⁃末端转录激活区。 ＡＲ 在人体多个组织器官中

都有所分布，如生殖器官、肝、肾、脑等，但其信号传导通路是十
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分复杂且未被完全解释清楚的，尤其在非生殖器官或组织中。
在大脑，ＡＲ 广泛分布于海马区、杏仁核、下丘脑、弓状核等部

位，雄激素作为类固醇激素可以自由通过血脑屏障进入大脑，
激活 ＡＲ 进而发挥生物学效应，其在脑的发育过程中可以永久

改变脑的结构和功能，如有研究发现雄激素可激活 ＡＲ 引起的

ｍＴＯＲ 信号转导造成大脑放射状胶质细胞和兴奋性神经元数量

的增加，并可能导致男女大脑体积的差异［４］ 。 此外，雄激素水

平还被发现与青春期杏仁核和海马体的发育及 ＡＲ 分布情况密

切相关［５］ 。 诸如此类，雄激素可通过激活 ＡＲ 在脑部发挥众多

作用。 然而，也有研究显示雄激素可通过独立于 ＡＲ 的途径影

响神经功能［６⁃７］ ，不过其中的具体作用机制尚不明确，需要进一

步研究。
２　 雄激素对神经细胞保护的作用机制

２． １　 促进神经营养因子表达 　 神经营养因子（ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｎｓ，
ＮＴ）是可影响神经元生长分化及功能完整性的一类蛋白质，包
括脑 源 性 神 经 营 养 因 子 （ ｂｒａｉｎ ｄｅｒｉｖｅｄ ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃ ｆａｃｔｏｒ，
ＢＤＮＦ）、神经生长因子（ｎｅｒｖｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ， ＮＧＦ）等，其中 ＢＤＮＦ
含量最高。 ＢＤＮＦ 在体内分布广泛，但主要分布在中枢神经系

统内的海马区和皮质，ＢＤＮＦ 具有改善神经重塑，促进突触连

接，维持神经元存活，改善学习记忆等功能。 大脑的海马区被

认为与学习记忆、空间记忆等认知功能有着密切联系，有研究

表明［８］ ，雄激素可以促进海马区和纹状体中脑组织 ＮＴ 的表达，
这可能是通过直接激活海马区 ＡＲ 或经芳香化酶转化为雌激素

并激活雌激素受体来间接提高 ＮＴ 含量的。 Ｆａｉｎａｎｔａ 等［９］ 在雄

性阉割大鼠的海马体中发现了 ＢＤＮＦ 水平的降低，并且 Ｍｕｔｈｕ
等［１０］也在阉割雄性大鼠中发现 ＮＴ⁃４ 的含量显著减少，而雄激

素补充治疗组未见这种变化。 值得注意的是，尽管雄激素被认

为可能会提高 ＮＴ 的表达，但是其作用效果与雌激素相比相距

甚远。 另外，也有研究表明［１１］ ，雄激素并未影响老年雄性大鼠

海马体的 ＢＤＮＦ 水平，这可能与 ＢＤＮＦ 的表达相关性会随着年

龄的增长而降低有关［８］ 。 甚至部分研究表明高剂量雄激素水

平与血清 ＢＤＮＦ 呈负相关［１２］ 。 研究结论的差异原因尚不明确，
可能与样本数量、雄激素的浓度、性别差异、ＡＲ 的敏感性等因

素有关。
２． ２　 保护线粒体功能　 有研究显示，体内雄激素浓度与线粒

体功能呈正相关［１３］ 。 线粒体是真核细胞生物特有的一种双层

膜细胞器，是细胞进行有氧呼吸制造能量的主要场所，此外还

具有参与细胞信息传递、调控细胞生长凋亡等其他作用，线粒

体与神经元功能也有着密切联系［１４⁃１５］ 。 线粒体功能障碍可表

现为线粒体复合物活性降低、线粒体钙离子超负荷、活性氧（ ｒｅ⁃
ａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ， ＲＯＳ）产生增多等。 血清雄激素浓度变化

会引起线粒体功能的改变，例如线粒体内 Ｃａ２ ＋ 超载可引起线粒

体损伤，而 Ｃａｒｔｅｒｉ 等［１６］ 认为脑部雄激素可通过调节线粒体钠

钙交换体和提高线粒体 ＡＴＰ 合成效率来促进线粒体内的 Ｃａ２ ＋

排出，维持线粒体 Ｃａ２ ＋ 稳态，从而减少神经细胞凋亡。 此外，
Ｙａｎ 等［１７］发现雄激素缺乏会降低黑质线粒体复合物Ⅰ的活性，
之后通过实验证明雄激素可以使黑质线粒体复合物Ⅴ活性提

高，而且还发现雄激素可提高黑质和海马区线粒体含量并促进

过氧化物酶体增殖物激活受体 γ⁃共激活因子⁃１α（ＰＧＣ⁃１α）、核
呼吸因子⁃１（ＮＲＦ⁃１）、线粒体转录因子 Ａ（ＴＦＡＭ）的表达以诱导

线粒体生物合成［１８⁃１９］ 。 由此发现，雄激素可通过多种途径改善

线粒体功能以保护神经细胞。
２． ３　 减少 β⁃淀粉样蛋白沉积 　 β⁃淀粉样蛋白（Ａβ）由 β 淀粉

样前体蛋白（ａｍｙｌｏｉｄ ｐｒｅｃｕｒｓｏｒ ｐｒｏｔｅｉｎ， ＡＰＰ）经淀粉样蛋白途径

由 β⁃分泌酶 １ 和 γ⁃分泌酶依次水解而来，通常作为一种低水平

的可溶性蛋白质存在于全身组织并循环于血液、脑脊液和脑间

质液中，但是由 Ａβ 的异常累积而组装成的寡聚体在细胞质沉

积后可产生神经毒性作用，进而导致神经元变性和死亡，Ａβ 被

普遍认为在阿尔茨海默病的病情进展中起着关键作用，此外在

脑卒中、颅脑损伤等一些其他神经系统疾病中也发现了 Ａβ 的

异常升高。 Ａβ 沉积后对神经细胞会产生较大损害，其作用机

制包括促进脑细胞膜脂质过氧化、诱导小胶质细胞产生促炎因

子、使胞内钙离子异常升高、促进乙酰胆碱等神经递质的水解

等。 Ａβ 水平被认为与雄激素水平呈负相关［２０］ ，雄激素可以减

少 Ａβ 的产生［２］ ，雄激素降低后 Ａβ 含量会增加。 由于 ＡＰＰ 既

可经淀粉样蛋白途径水解为 Ａβ，又可经非淀粉样蛋白途径被

α⁃分泌酶水解为对神经具有保护作用的 ｓＡＰＰａ，Ｔａｋａｙａｍａ 等［２１］

认为雄激素很可能通过激活 ＡＲ 直接促进 ＡＰＰ 转化为 ｓＡＰＰａ
并抑制 Ａβ 分泌从而减少 Ａβ 的沉积。 除了雄激素本身作用

外，另一项针对人神经母细胞瘤的实验则表明雄激素的局部代

谢产物之一 ３α⁃二醇也可通过 ＧＡＢＡ 独立机制降低 Ａβ４２ 产生

的神经毒性［２２］ 。 然而，超生理浓度的雄激素反而可能会增加

Ａβ 的积累损害认知功能［２３］ 。 可见，雄激素对于男性 Ａβ 的作

用效果可能是多方面的，而且主要和雄激素浓度相关。
２． ４　 改善脑部血供保护神经细胞　 有研究显示，雄激素可使

离体的大动脉如主动脉和冠状动脉显著扩张［２４］ ，在一些脑部血

液供应障碍性疾病如缺血性脑卒中的患者体内也发现雄激素

水平较正常人低［２５］ ，并且也有研究报道雄激素水平与海马区的

局部脑血流量（ｒｅｇｉｏｎａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ， ｒＣＢＦ）呈正相关［２６］ ，
以上这些研究表明雄激素可能通过改善血供，利于向脑部神经

细胞提供氧气和营养物质，进而改善认知功能。 Ｌｉｕ 等［２７］ 在对

６４６ 例男性冠心病患者的试验中证明雄激素水平与生长分化因

子⁃１５ （ ｇｒｏｗｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ⁃１５， ＧＤＦ⁃１５ ） 呈负 相 关， 而

ＧＤＦ⁃１５ 被认为在动脉粥样硬化的发生发展中起着重要作用，
这表明雄激素很可能会预防并延缓动脉粥样硬化，防止血管闭

塞，进而改善血流。 Ｈｕ 等［２８］通过实验证明雄激素对 ＶＳＭＣｓ 的

Ｃａ２ ＋ 具有非转录调节作用，并通过与血管平滑肌细胞的细胞膜

相互作用来抑制电压门控钙通道介导的 Ｃａ２ ＋ 流入，这可能是睾

丸激素介导的血管扩张的机制之一。 此外，雄激素还被认为可

以促进血管内皮细胞生成 ＮＯ、内皮超极化因子、前列环素等舒

血管物质而使血管扩张。 除了以上几种常见机制外，由于血管

本身的衰老也是血管僵硬、顺应性降低的重要原因之一，Ｃｈｅｎ
等［２９］认为雄激素可通过调节 Ａｋｔ ／ ＦｏｘＯ１ａ 通路和 Ｇａｓ６ ／ Ａｘｌ 通
路来缓解血管平滑肌细胞衰老，进而保护血管和改善血流。 然

而，也有部分学者对此持不同见解，如 Ｍｉｓｈｒａ 等［３０］ 认为雄激素

可通过 ＡＲ 介导的 ＥＲＫ１ ／ ２ ＭＡＰ 激酶途径下调血管紧张素Ⅱ⁃２
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型受体表达，从而抑制血管扩张。 Ｓｋｏｇａｓｔｉｅｒｎａ 等［３１］ 则认为超

生理浓度的雄激素会通过抑制内皮型一氧化氮合酶（ｅＮＯＳ）的
表达而减少 ＮＯ 的产生，进而损害血管内皮功能。 可见雄激素

对于血管的收缩和舒张机制是较为复杂且矛盾的，但多数人依

旧认为生理剂量的雄激素是有利于保护血管的。
２． ５　 减轻神经炎性反应　 促炎因子是免疫细胞分泌的一类可

诱发炎性反应的蛋白质，包括肿瘤坏死因子⁃α（ＴＮＦ⁃α）、白介

素⁃１β（ＩＬ⁃１β）、白介素⁃６（ＩＬ⁃６）、白介素⁃８（ＩＬ⁃８）等，可抑制神经

元的生长分化及损伤修复，严重时可引起神经元死亡，而抗炎

因子如 ＩＬ⁃４、ＩＬ⁃１０ 等则与之相反。 大量研究表明精神分裂症、
抑郁症、阿尔茨海默病等一些神经系统疾病患者体内的促炎因

子含量高于正常人，这表明促炎因子的含量与认知功能有明显

相关性，促炎因子可引起神经细胞功能障碍，这可能是因为促

炎因子可导致神经细胞淀粉样蛋白沉积、脑动脉粥样硬化进而

引起血流不畅、血脑屏障破坏等后果。 雄激素被认为可以减轻

神经炎性反应，Ｍｏｈａｍａｄ 等［３２］研究表明雄激素可以减少炎性细

胞因子的含量，而雄激素低于正常水平则会使炎性因子水平升

高。 Ｙａｎｇ 等［３３］通过小鼠实验证明雄激素可通过抑制 Ｔｏｌｌ 样受

体 ４ 介导的 ＮＦ⁃κＢ 和 ＭＡＰＫ ｐ３８ 信号通路，进而抑制脑部小胶

质细胞中脂多糖（ＬＰＳ）诱导的 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６ 等促炎因子

的释放。 反之，Ｓｈｅｎ 等［３４］ 通过实验也表明 ＬＰＳ 也可通过抑制

下丘脑—垂体—性腺（ＨＰＧ）轴进而损害睾丸功能，所以雄激素

可能会引起脑中促炎因子减少的良性循环。 而 Ｐｅｎｇ 等［３５］ 还认

为雄激素可与雌激素协同通过 Ｔｒａｆ６ ／ ＴＡＫ１ 轴抑制小胶质细胞

产生的炎性反应。 此外，雄激素除了可以抑制促炎因子外，也
能促进抗炎因子如 ＩＬ⁃１０ 的生成［３６］ 。 不过，也有部分人认为雄

激素可以促进神经炎性反应，如 Ｋａｎｗｏｒｅ 等［３７］ 认为雄激素可引

起核因子 Ｅ２ 相关因子 ２（ＮＲＦ２）、胶质纤维酸性蛋白（ＧＦＡＰ）和
ｓｉｒｔｕｉｎ ５（ＳＩＲＴ５）的表达上调，诱发大脑神经元和星形胶质细胞

的炎性反应。
２． ６　 抗细胞氧化应激　 ＲＯＳ 是 Ｏ２ 正常代谢所产生的副产物，
在细胞内信号传导和维持体内稳态平衡等方面具有重要作用，
生理浓度的 ＲＯＳ 可以促进轴突再生，但是 ＲＯＳ 的异常升高会

使细胞受到严重损害，称为氧化应激（ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ，ＯＳ）。 与

其他组织器官相比，脑组织似乎更容易受到氧化损伤，因为它

有着高耗氧率、铁和过氧化脂肪酸含量较高、抗氧化能力弱等

特点。 ＯＳ 被发现与多种神经系统疾病有关，如阿尔茨海默病、
肌萎缩侧索硬化症、多发性硬化症等，低水平的雄激素被认为

与 ＯＳ 密切相关。 Ｗａｎｇ 等［３８］通过小鼠实验表明雄激素可降低

全脑 ＯＳ 标志物 ＭＤＡ 水平，并使抗氧化物质 ＳＯＤ 和 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 的

活性升高，这与 Ｙａｎ 等［３９］实验结果一致。 雄激素也可抑制压力

诱导的应激激素皮质酮的释放［４０］ ，低浓度皮质酮可以抑制 ＯＳ，
然而由于海马体易受到皮质酮的影响，高浓度皮质酮可通过诱

导 ＲＯＳ 的产生引起海马体损伤，目前皮质酮可促进 ＯＳ 已得到

了学术界的普遍认可［４１⁃４２］ ，并且皮质酮也能通过干扰线粒体氧

化磷酸化而损害神经元功能［４３⁃４４］ 。 值得注意的是，皮质酮也可

反过来抑制雄激素的产生［４５］ ，由此猜测，高水平的雄激素可能

更不容易使皮质酮对神经元造成损害。 雄激素的代谢产物之

一 ３ａ⁃二醇近来也发现可以保护神经细胞免受细胞外调节蛋白

激酶（ＥＲＫ）的磷酸化相关 ＯＳ 的影响［４６］ 。 有趣的是，早些年也

有研究表明 ＯＳ 的程度决定了雄激素对神经功能的作用效

果［４７］ ，即在低 ＯＳ 情况下，雄激素可起到神经保护作用，而高 ＯＳ
状态下雄激素会进一步加剧 ＯＳ 损害。 因此，雄激素和 ＯＳ 之间

似乎也存在着相互作用的关系。
３　 小结与展望

　 　 雄激素与神经细胞功能状态有着密切联系，大量研究已经

证明雄激素可通过多种机制保护男性神经细胞，这为防治部分

男性神经系统疾病如阿尔茨海默病、精神分裂症、抑郁症等提

供了新的证据支持，另外雄激素对脑卒中、颅脑损伤、多发性硬

化症、非感染性神经炎等疾病的潜在治疗作用也可以做进一步

临床研究。 但是迄今为止，雄激素关于神经保护的作用机制也

并未完全解释清楚，并且对雄激素的适用疾病、对象和疗效也

尚有争议，仍需长期大量的临床试验进一步支持。 而且由于人

体的复杂性以及雄激素功能的多样性，补充雄激素很可能会因

内分泌代谢紊乱而引起相应的并发症，如诱发男性的前列腺增

生、心血管疾病等。 此外，雄激素可以通过 ＡＲ 独立于雌激素途

径保护神经，但仍有部分雄激素会经芳香化酶转化为雌激素，
这部分被转化的雌激素在男性神经保护方面起着多大作用也

不明确。 更值得注意的是，近来也有学者认为高剂量的雄激素

可能会造成严重的神经损害［４８⁃４９］ 。 总之，若将雄激素正式应用

于临床，还需要更多的试验明确雄激素的适应证及疗效，并充

分衡量应用雄激素的利弊，制定适用人群标准，明确雄激素使

用阈值等，才能为雄激素补充治疗用于神经系统疾病保驾

护航。
参考文献

［１］　 Ｓｕｎ Ｔ， Ｐｅｎｇ Ｒ， Ｓｕｎ Ｘ，ｅｔ ａｌ． Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｓｅｘ Ｈｏｒｍｏｎｅｓ
ａｎｄ Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ Ｇｒｏｗｔｈ Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ Ｆａｃｔｏｒ⁃１５ ｉｎ Ｍａｌｅ Ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ Ｍａｊｏｒ Ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ Ｄｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］ ． Ｂｒａｉｎ Ｓｃｉ，２０２１，１１（１２）：１６１２．
ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ｂｒａｉｎｓｃｉ１１１２１６１２．

［２］ 　 Ｂｉａｎｃｈｉ ＶＥ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｏｎ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｗｏｒｌｄ
Ｊ Ｍｅｎｓ Ｈｅａｌｔｈ， ２０２２， ４０ （ ２ ）： ２４３⁃２５６． ＤＯＩ： １０． ５５３４ ／
ｗｊｍｈ． ２１０１７５．

［３］ 　 Ｌａｒａ Ａ， Ｅｓｐｅｒａｎｔｅ Ｉ， Ｍｅｙｅｒ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｔｅｓ⁃
ｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｉｎ Ｍａｌｅ Ｗｏｂｂｌｅｒ Ｍｏｕｓｅ， ａ Ｍｏｄｅｌ ｏｆ Ａｍｙｏｔｒｏｐｈｉｃ Ｌａｔｅｒａｌ
Ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌ，２０２１，５８ （５）：２０８８⁃２１０６． ＤＯＩ： １０．
１００７ ／ ｓ１２０３５⁃０２０⁃０２２０９⁃５．

［４］ 　 Ｋｅｌａｖａ Ｉ，Ｃｈｉａｒａｄｉａ Ｉ，Ｐｅｌｌｅｇｒｉｎｉ Ｌ，ｅｔ ａｌ． Ａｎｄｒｏｇｅｎｓ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｅｘｃｉｔａｔｏ⁃
ｒｙ ｎｅｕｒｏｇｅｎｉｃ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｂｒａｉｎ ｏｒｇａｎｏｉｄｓ［ Ｊ］ ． Ｎａｔｕｒｅ，２０２２，
６０２（７８９５）：１１２⁃１１６． ＤＯＩ：１０． １０３８ ／ ｓ４１５８６⁃０２１⁃０４３３０⁃４．

［５］ 　 Ｖｉｊａｙａｋｕｍａｒ Ｎ，Ｙｏｕｓｓｅｆ Ｇ，Ａｌｌｅｎ ＮＢ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｕｂｅｒｔｙ ａｎｄ
ｉｔｓ ｈｏｒｍｏｎｅｓ ｏｎ ｓｕｂｃｏｒｔｉｃａｌ ｂｒａｉｎ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ［Ｊ］ ． Ｃｏｍｐｒ Ｐｓｙｃｈｏｎｅｕ⁃
ｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ， ２０２１， ７： １０００７４． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｃｐｎｅｃ．
２０２１． １０００７４．

［６］ 　 Ｓａｎｋａｒ ＪＳ，Ｈａｍｐｓｏｎ Ｅ． Ａｎｄｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ，ｍｅｎｔａｌ ｒｏｔａ⁃
ｔｉｏｎ，ａｎｄ ｓｐａｔｉａｌ ｖｉｓｕａｌｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｅｎ［ Ｊ］ ． Ｐｓｙｃｈｏｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ，
２０２１，１２９：１０５２３９． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｐｓｙｎｅｕｅｎ． ２０２１． １０５２３９．

［７］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｙ，Ｃｈｅｎ Ｍ，Ｃｈｅｎ Ｈ，ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｒｅｄｕｃｅｓ ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌ
ｓｙｎａｐｔｉｃ ｄａｍａｇｅ ｉｎ ａｎ ａｎｄｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍａｎｎｅｒ［ Ｊ］ ． Ｊ

·６４１１· 疑难病杂志 ２０２４ 年 ９ 月第 ２３ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ９



Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，２０２３，２６０（２）：ｅ２３０１１４． ＤＯＩ：１０． １５３０ ／ ＪＯＥ⁃２３⁃０１１４．
［８］ 　 Ｚｈａｎｇ ＫＪ，Ｒａｍｄｅｖ ＲＡ，Ｔｕｔａ ＮＪ，ｅｔ ａｌ． Ｄｏｓｅ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｅｓ⁃

ｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｏｎ ｓｐａｔｉａｌ ｌｅａｒｎｉｎｇ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ａｎｄ ｂｒａｉｎ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃ
ｆａｃｔｏｒ ｉｎ ｍａｌｅ ｒａｔｓ ［ Ｊ ］ ． Ｐｓｙｃｈｏｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ， ２０２０， １２１：
１０４８５０． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｐｓｙｎｅｕｅｎ． ２０２０． １０４８５０．

［９］ 　 Ｆａｉｎａｎｔａ Ｔ，Ｊａｒｏｅｎｐｏｒｎ Ｓ，Ｗｉｔｉｔｓｕｗａｎｋｕｌ Ｐ，ｅｔ ａｌ． Ｃｈｒｏｎｏｌｏｇｉｃａｌ ｍｏ⁃
ｌｅｃｕｌａｒ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｎｅｕｒｏｎａｌ ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ａｎｄｒｏｇｅｎ⁃ｄｅｆｉｃｉｅｎｔ ｒａｔｓ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２０１９，６９：８３⁃９３． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ１２０３１⁃０１９⁃
０１３３５⁃７．

［１０］ 　 Ｍｕｔｈｕ ＳＪ，Ｌａｋｓｈｍａｎａｎ Ｇ，Ｓｅｐｐａｎ Ｐ． Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｄｅｐｌｅ⁃
ｔｉｏｎ ｏｎ ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｎ⁃４ ｉｎ ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌ ｓｙｎａｐｔｉｃ ｐｌａｓｔｉｃｉｔｙ ａｎｄ ｉｔｓ
ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｌｅａｒｎｉｎｇ ａｎｄ ｍｅｍｏｒｙ［Ｊ］ ． Ｄｅｖ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２０２２，４４（２）：１０２⁃
１１２． ＤＯＩ：１０． １１５９ ／ ０００５２２２０１．

［１１］ 　 Ｊａｅｇｅｒ ＥＣＢ，Ｍｉｌｌｅｒ ＬＥ，Ｇｏｉｎｓ ＥＣ， ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ
ｃａｕｓｅｓ ｄｏｓｅ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｓ ｉｎ ｓｐａｔｉａｌ ｍｅｍｏｒｙ ａｍｏｎｇ ａｇｅｄ
ｍａｌｅ ｒａｔｓ ［ Ｊ］ ． Ｐｓｙｃｈｏｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ，２０２０，１１３：１０４５５０． ＤＯＩ：
１０． １０１６ ／ ｊ． ｐｓｙｎｅｕｅｎ． ２０１９． １０４５５０．

［１２］ 　 Ｂｊｏｒｎｅｂｅｋｋ Ａ，Ｓｃａｒｔｈ Ｍ，Ｎｅｕｐａｎｅ ＳＰ，ｅｔ ａｌ． Ｕｓｅ ｏｆ ｈｉｇｈ⁃ｄｏｓｅ ａｎｄｒｏ⁃
ｇｅｎｓ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｒｅｄｕｃｅｄ ｂｒａｉｎ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃ ｆａｃｔｏｒ ｉｎ
ｍａｌｅ ｗｅｉｇｈｔｌｉｆｔｅｒｓ［ Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ，２０２３，１１３ （ １ ）：３６⁃４７．
ＤＯＩ：１０． １１５９ ／ ０００５２６４１８．

［１３］ 　 沈洁，易东． 雄激素与糖尿病和胰岛素抵抗关系的研究进展［ Ｊ］ ．
海南医学，２０１６，２７ （１８）：３０２９⁃３０３１． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００３⁃
６３５０． ２０１６． １８． ０３６．

［１４］ 　 Ｄｅ Ｏｌｉｖｅｉｒａ ＬＧ，Ａｎｇｅｌｏ ＹＳ，Ｉｇｌｅｓｉａｓ ＡＨ，ｅｔ ａｌ． Ｕｎｒａｖｅｌｉｎｇ ｔｈｅ ｌｉｎｋ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｄｙｎａｍｉｃｓ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ
Ｉｍｍｕｎｏｌ，２０２１，１２：６２４９１９． ＤＯＩ：１０． ３３８９ ／ ｆｉｍｍｕ． ２０２１． ６２４９１９．

［１５］ 　 Ｓｈａｎｍｕｇｈａｐｒｉｙａ Ｓ，Ｌａｎｇｆｏｒｄ Ｄ，Ｎａｔａｒａｊａｓｅｅｎｉｖａｓａｎ Ｋ． Ｉｎｔｅｒ ａｎｄ ｉｎｔｒａ⁃
ｃｅｌｌｕｌａｒ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｔｒａｆｆｉｃｋｉｎｇ ｉｎ ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ａｇｅｉｎｇ
Ｒｅｓ Ｒｅｖ，２０２０，６２：１０１１２８． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ａｒｒ． ２０２０． １０１１２８．

［１６］ 　 Ｃａｒｔｅｒｉ ＲＢ，Ｋｏｐｃｚｙｎｓｋｉ Ａ，Ｒｏｄｏｌｐｈｉ ＭＳ，ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ａｄｍｉｎｉｓ⁃
ｔｒａｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｔｒａｕｍａｔｉｃ ｂｒａｉｎ ｉｎｊｕｒｙ ｒｅｄｕｃｅｓ ｍｉｔｏｃｈｏｎ⁃ｄｒｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ
ａｎｄ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｅｕｒｏｔｒａｕｍａ， ２０１９， ３６ （ １４ ）： ２２４６⁃
２２５９． ＤＯＩ：１０． １０８９ ／ ｎｅｕ． ２０１８． ６２６６．

［１７］ 　 Ｙａｎ Ｗ，Ｋａｎｇ Ｙ，Ｊｉ Ｘ，ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｕｐｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ＮＤ１ ａｎｄ ＮＤ４ ａｎｄ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｔｈｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｄａｍａｇｅ ｔｏ
ｔｈｅ ｎｉｇｒｏｓｔｒｉａｔａｌ ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ ｓｙｓｔｅｍ ｉｎ ｏｒｃｈｉｅｃｔｏｍｉｚｅｄ ｒａｔｓ［Ｊ］ ． Ｏｘｉｄ
Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ， ２０１７， ２０１７： １２０２４５９． ＤＯＩ： １０． １１５５ ／
２０１７ ／ １２０２４５９．

［１８］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｔ，Ｗａｎｇ Ｙ，Ｋａｎｇ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｅｎｈａｎｃｅｓ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ
ｃｏｍｐｌｅｘ Ｖ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｓｕｂｓｔａｎｔｉａ ｎｉｇｒａ ｏｆ ａｇｅｄ ｍａｌｅ ｒａｔｓ［Ｊ］ ． Ａｇ⁃
ｉｎｇ （Ａｌｂａｎｙ ＮＹ），２０２０，１２（１１）：１０３９８⁃１０４１４． ＤＯＩ：１０． １８６３２ ／ ａｇ⁃
ｉｎｇ． １０３２６５．

［１９］ 　 Ｙａｎ Ｗ，Ｚｈａｎｇ Ｔ，Ｋａｎｇ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ａｇｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ
ｂｒａｉｎ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ａｇｉｎｇ （Ａｌｂａｎｙ ＮＹ），２０２１，１３
（１２）：１６２２９⁃１６２４７． ＤＯＩ：１０． １８６３２ ／ ａｇｉｎｇ． ２０３１５３．

［２０］ 　 Ｋｈａｉｒｙ ＥＹ，Ｓａｌａｍａ ＯＡ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｏｎ ｔｈｅ ｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃ⁃ｐｉｔｕｉ⁃
ｔａｒｙ⁃ｇｏｎａｄａｌ ａｘｉｓ ｉｎ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｓｃｉ Ｒｅｐ，
２０２３，１３（１）：１４３００． ＤＯＩ：１０． １０３８ ／ ｓ４１５９８⁃０２３⁃４１４１５⁃８．

［２１］ 　 Ｔａｋａｙａｍａ ＫＩ，Ｆｕｊｉｗａｒａ Ｋ，Ｉｎｏｕｅ Ｓ． Ａｍｙｌｏｉｄ ｐｒｅｃｕｒｓｏｒ ｐｒｏｔｅｉｎ，ａｎ ａｎ⁃
ｄｒｏｇｅｎ⁃ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｇｅｎｅ，ｉｓ ｔａｒｇｅｔｅｄ ｂｙ ＲＮＡ⁃ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ ＰＳＦ ／ ＳＦ⁃
ＰＱ ｉｎ ｎｅｕｒｏｎａｌ ｃｅｌｌｓ［Ｊ］ ． Ｇｅｎｅｓ Ｃｅｌｌｓ，２０１９，２４（１１）：７１９⁃７３０． ＤＯＩ：

１０． １１１１ ／ ｇｔｃ． １２７２１．
［２２］ 　 Ｍｅｎｄｅｌｌ ＡＬ，Ｃｈｕｎｇ ＢＹＴ，Ｃｒｅｉｇｈｔｏｎ ＣＥ，ｅｔ ａｌ． Ｎｅｕｒｏｓｔｅｒｏｉｄ ｍｅｔａｂｏ⁃

ｌｉｔｅｓ ｏｆ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ａｎｄ ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｌｙ ｉｎｈｉｂｉｔ ＥＲＫ ｐｈｏｓ⁃
ｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ａｍｙｌｏｉｄ β ｉｎ ＳＨ⁃ＳＹ５Ｙ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｐｒｉｍａｒｙ ｃｏｒ⁃
ｔｉｃａｌ ｎｅｕｒｏｎｓ［ Ｊ］ ． Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓ，２０１８，１６８６：８３⁃９３． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ．
ｂｒａｉｎｒｅｓ． ２０１８． ０２． ０２３．

［２３］ 　 Ｋａｕｆｍａｎ ＭＪ，Ｋａｎａｙａｍａ Ｇ，Ｈｕｄｓｏｎ ＪＩ，ｅｔ ａｌ． Ｓｕｐｒａｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃ⁃ｄｏｓｅ
ａｎａｂｏｌｉｃ⁃ａｎｄｒｏｇｅｎｉｃ ｓｔｅｒｏｉｄ ｕｓｅ：Ａ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒ ｆｏｒ ｄｅｍｅｎｔｉａ［ Ｊ］ ． Ｎｅｕ⁃
ｒｏｓｃｉ Ｂｉｏｂｅｈａｖ Ｒｅｖ，２０１９，１００：１８０⁃２０７． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｎｅｕｂｉｏｒｅｖ．
２０１９． ０２． ０１４．

［２４］ 　 Ｙｕｅ Ｐ，Ｃｈａｔｔｅｒｊｅｅ Ｋ，Ｂｅａｌｅ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｒｅｌａｘｅｓ ｒａｂｂｉｔ ｃｏｒｏ⁃
ｎａｒｙ ａｒｔｅｒｉｅｓ ａｎｄ ａｏｒｔａ ［ Ｊ］ ． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，１９９５，９１ （４）：１１５４⁃１１６０．
ＤＯＩ：１０． １１６１ ／ ０１． ｃｉｒ． ９１． ４． １１５４．

［２５］ 　 Ｂｈａｄｒａ Ｊ，Ｓｅｔｈ Ｓ，Ｋｕｌｓｈｒｅｓｔｈａ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ａｎｄ ｅｓｔｒａｄｉｏｌ ｉｎ
ｍｅｎ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ： Ａ Ｎｏｒｔｈ Ｉｎｄｉａｎ ｃａｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ［ Ｊ］ ．
Ｃｕｒｒ Ｊ Ｎｅｕｒｏｌ， ２０２１， ２０ （ ４ ）： ２０２⁃２０７． ＤＯＩ： １０． １８５０２ ／ ｃｊｎ．
ｖ２０ｉ４． ８３４５．

［２６］ 　 Ｍｏｆｆａｔ ＳＤ， Ｒｅｓｎｉｃｋ ＳＭ． Ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｍｅａｓｕｒｅｓ ｏｆ ｆｒｅｅ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｐｒｅ⁃
ｄｉｃｔ ｒｅｇｉｏｎａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ ｐａｔｔｅｒｎｓ ｉｎ ｅｌｄｅｒｌｙ ｍｅｎ［Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｂｉ⁃
ｏｌ Ａｇｉｎｇ，２００７，２８ （６）：９１４⁃９２０． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｎｅｕｒｏｂｉｏｌａｇｉｎｇ．
２００６． ０４． ００１．

［２７］ 　 Ｌｉｕ Ｈ，Ｌｙｕ Ｙ，Ｌｉ Ｄ，ｅｔ ａｌ． Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｏｌｕｂｌｅ ｇｒｏｗｔｈ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ⁃１５ ａｎｄ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｉｎ ｍａｌｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｄｉａｂｅｔｏｌ，２０１９，１８（１）：
２１． ＤＯＩ：１０． １１８６ ／ ｓ１２９３３⁃０１９⁃０８２３⁃３．

［２８］ 　 Ｈｕ Ｚ，Ｍａ Ｒ，Ｇｏｎｇ Ｊ． Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｎｏｎ⁃ｔｒａｎ⁃
ｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ Ｃａ２ ＋ ｉｎ ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅ ｃｅｌｌｓ［Ｊ］ ． Ｂｉ⁃
ｏｍｅｄ Ｒｅｐ，２０１６，４（２）：１９７⁃２０２． ＤＯＩ：１０． ３８９２ ／ ｂｒ． ２０１５． ５５７．

［２９］ 　 Ｃｈｅｎ ＹＱ，Ｚｈａｏ Ｊ，Ｊｉｎ ＣＷ，ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｄｅｌａｙｓ ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｍｏｏｔｈ
ｍｕｓｃｌｅ ｃｅｌｌ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｃｏｌｌａｇｅｎ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｖｉａ ｔｈｅ Ｇａｓ６ ／
Ａｘｌ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］ ． Ａｇｅ （Ｄｏｒｄｒ），２０１６，３８（３）：６０． ＤＯＩ：１０．
１００７ ／ ｓ１１３５７⁃０１６⁃９９１０⁃５．

［３０］ 　 Ｍｉｓｈｒａ ＪＳ，Ｈａｎｋｉｎｓ ＧＤ，Ｋｕｍａｒ Ｓ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｅｓ ａｎｇｉｏ⁃
ｔｅｎｓｉｎ ＩＩ ｔｙｐｅ⁃２ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｖｉａ ａｎｄｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ＥＲＫ１ ／ ２
ＭＡＰ ｋｉｎａｓｅ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｒａｔ ａｏｒｔａ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｒｅｎｉｎ Ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ Ａｌｄｏｓｔｅ⁃
ｒｏｎｅ Ｓｙｓｔ， ２０１６， １７ （ ４ ）： １４７０３２０３１６６７４８７５． ＤＯＩ： １０．
１１７７ ／ １４７０３２０３１６６７４８７５．

［３１］ 　 Ｓｋｏｇａｓｔｉｅｒｎａ Ｃ，Ｈｏｔｚｅｎ Ｍ，Ｒａｎｅ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ａ ｓｕｐｒａｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｏｓｅ ｏｆ
ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｉｎｄｕｃｅｓ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ［ Ｊ］ ．
Ｅｕｒ Ｊ Ｐｒｅｖ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０１４， ２１ （ ８ ）： １０４９⁃１０５４． ＤＯＩ： １０．
１１７７ ／ ２０４７４８７３１３４８１７５５．

［３２］ 　 Ｍｏｈａｍａｄ ＮＶ，Ｗｏｎｇ ＳＫ，Ｗａｎ Ｈａｓａｎ ＷＮ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅ⁃
ｔｗｅｅｎ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ｍｅｎ［Ｊ］ ．
Ａｇｉｎｇ Ｍａｌｅ， ２０１９， ２２ （ ２ ）： １２９⁃１４０． ＤＯＩ： １０． １０８０ ／ １３６８５５３８．
２０１８． １４８２４８７．

［３３］ 　 Ｙａｎｇ Ｌ，Ｚｈｏｕ Ｒ，Ｔｏｎｇ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｂｙ ｄｉｈｙｄｒｏｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ
ｉｎ ＬＰＳ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌ Ｄｉｓ，２０２０，１４０：
１０４８１４． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｎｂｄ． ２０２０． １０４８１４．

［３４］ 　 Ｓｈｅｎ Ｐ，Ｊｉ Ｓ，Ｌｉ Ｘ，ｅｔ ａｌ． ＬＰＳ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｃａｕｓｅｄ
ｍＰＯＡ⁃ＦＳＨ ／ ＬＨ ｄｉｓｔｕｒｂａｎｃｅ ａｎｄ ｉｍｐａｉｒｅｄ ｔｅｓｔｉｃｕｌａｒ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ．
Ｆｒｏｎｔ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ （Ｌａｕｓａｎｎｅ），２０２２，１３：８８６０８５． ＤＯＩ：１０． ３３８９ ／ ｆｅｎ⁃
ｄｏ． ２０２２． ８８６０８５．

·７４１１·疑难病杂志 ２０２４ 年 ９ 月第 ２３ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ９



［３５］　 Ｐｅｎｇ Ｒ，Ｄａｉ Ｗ，Ｌｉ Ｄ，ｅｔ ａｌ． Ｇｏｎａｄａｌ ｈｏｒｍｏｎｅ ｔｒｉｇｇｅｒ ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ｍｉ⁃
ｃｒｏｇｌｉａｌ ａｌｔｅｒａｔｉｏｎｓ ｔｈｒｏｕｇｈ Ｔｒａｆ６ ／ ＴＡＫ１ ａｘｉｓ ｔｈａｔ ｃｏｒｒｅｌａｔｅ ｗｉｔｈ ｄｅ⁃
ｐｒｅｓｓｉｖｅ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒ Ｒｅｓ，２０２２，１５２：１２８⁃１３８． ＤＯＩ：
１０． １０１６ ／ ｊ． ｊｐｓｙｃｈｉｒｅｓ． ２０２２． ０６． ０２６．

［３６］ 　 Ｍｏｈａｍａｄ ＮＶ，Ｗｏｎｇ ＳＫ，Ｗａｎ Ｈａｓａｎ ＷＮ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅ⁃
ｔｗｅｅｎ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ｍｅｎ［Ｊ］ ．
Ａｇｉｎｇ Ｍａｌｅ， ２０１９， ２２ （ ２ ）： １２９⁃１４０． ＤＯＩ： １０． １０８０ ／ １３６８５５３８．
２０１８． １４８２４８７．

［３７］ 　 Ｋａｎｗｏｒｅ Ｋ，Ｋａｎｗｏｒｅ Ｋ，Ｇｕｏ Ｘ，ｅｔ ａｌ． Ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｕｐｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｇｌｉａｌ
ｃｅｌｌ ｌｉｎｅ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃ ｆａｃｔｏｒ （ＧＤＮＦ） ａｎｄ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｎｅｕｒｏｉｎ⁃
ｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｔｏ ｅｎｈａｎｃｅ ｇｌｉｏｍａ ｃｅｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎｄ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｉｎ⁃
ｆｌａｍｍ Ｒｅｇｅｎ， ２０２３， ４３ （ １ ）： ４９． ＤＯＩ： １０． １１８６ ／ ｓ４１２３２⁃０２３⁃
００３００⁃７．

［３８］ 　 Ｗａｎｇ Ｌ，Ｐｅｉ ＪＨ，Ｊｉａ ＪＸ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｂｙ ｔｅｓｔｏｓ⁃
ｔｅｒｏｎｅ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｓｙｎａｐｔｉｃ ｐｌａｓｔｉｃｉｔｙ ｉｎ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ ａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄ ｍｉｃｅ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｔｏｘｉｃｏｌ Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｈｅａｌｔｈ Ａ，２０１９，８２ （２０）：１０６１⁃１０６８． ＤＯＩ：
１０． １０８０ ／ １５２８７３９４． ２０１９． １６８３９８８．

［３９］ 　 Ｙａｎ ＸＳ，Ｙａｎｇ ＺＪ，Ｊｉａ ＪＸ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ
ｏｎ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｉｎ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ．
Ｎｅｕｒａｌ Ｒｅｇｅｎ Ｒｅｓ， ２０１９， １４ （４ ）： ６４９⁃６５７． ＤＯＩ： １０． ４１０３ ／ １６７３⁃
５３７４． ２４５４７７．

［４０］ 　 Ｇｒｅｅｎ ＭＲ，Ｚｅｉｄａｎ Ｍ，Ｈｏｄｇｅｓ ＴＥ，ｅｔ ａｌ． Ａｇｅ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｂｙ
ａｎｄｒｏｇｅｎｓ ｏｆ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｈｙｐｏｔｈａｌａｍｕｓ ａｎｄ ｓｔｒｅｓｓ⁃
ｉｎｄｕｃｅｄ ｒｅｌｅａｓｅ ｏｆ ａｄｒｅｎａｌ ｈｏｒｍｏｎｅｓ ｉｎ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔ ａｎｄ ａｄｕｌｔ ｍａｌｅ ｒａｔｓ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ， ２０１９， ３１ （ ６ ）： ｅ１２７１４． ＤＯＩ： １０． １１１１ ／
ｊｎｅ． １２７１４．

［４１］ 　 Ｊｉａｎｇ Ｙ，Ｂｏｔｃｈｗａｙ ＢＯＡ，Ｈｕ Ｚ，ｅｔ ａｌ． Ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＳＩＲＴ１ ｉｎｈｉｂ⁃
ｉｔｓ ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ［ Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ，２０１９，４１１：
１１⁃２２． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ． ２０１９． ０５． ０３５．

［４２］ 　 Ｓａｍａｄ Ｎ，Ｒａｆｅｅｑｕｅ Ｍ，Ｉｍｒａｎ Ｉ． Ｆｒｅｅ⁃Ｌ⁃Ｃｙｓｔｅｉｎｅ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒ⁃

ｏｎｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｄｅｆｉｃｉｔｓ， ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｔｒａｎｓｍｉｓ⁃
ｓｉｏｎ ｉｎ ｒａｔｓ［ Ｊ］ ． Ｍｅｔａｂ Ｂｒａｉｎ Ｄｉｓ，２０２３，３８（３）：９８３⁃９９７． ＤＯＩ：１０．
１００７ ／ ｓ１１０１１⁃０２２⁃０１１４３⁃ｗ．

［４３］ 　 Ｇｏｎｇ Ｑ，Ｙａｎ ＸＪ，Ｌｅｉ Ｆ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｔｅｏｍｉｃ ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｏｆ ｔｈｅ ｎｅｕｒｏｎｓ ｉｎ
ｍｉｃｅ ｗｉｔｈ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ⁃ｌｉｋｅ ｂｅｈａｖｉｏｒ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅ ａｎｄ ｔｈｅ
ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｅｒｂｅｒｉｎｅ：Ｐｉｖｏｔａｌ ｓｉｔｅｓ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ［Ｊ］ ．
Ｍｏｌ Ｂｒａｉｎ，２０１９，１２（１）：１１８． ＤＯＩ：１０． １１８６ ／ ｓ１３０４１⁃０１９⁃０５１８⁃４．

［４４］ 　 Ｒｕａｎ Ｙ，Ｃｈｅｎｇ Ｊ，Ｄａｉ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｃｈｒｏｎｉｃ ｓｔｒｅｓｓ ｈｉｎｄｅｒｓ ｓｅｎｓｏｒｙ ａｘｏｎ ｒｅ⁃
ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｖｉａ ｉｍｐａｉｒｉｎｇ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｃｒｉｓｔａｅ ａｎｄ ＯＸＰＨＯＳ［ Ｊ］ ． Ｓｃｉ
Ａｄｖ，２０２３，９（４０）：ｅａｄｈ０１８３． ＤＯＩ：１０． １１２６ ／ ｓｃｉａｄｖ． ａｄｈ０１８３．

［４５］ 　 Ｒｅｎ Ｌ，Ｚｈａｎｇ Ｙ，Ｘｉｎ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ Ｓｅｒｔｏｌｉ ｃｅｌｌｓ ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅｓ
ｉｎ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｏｆ ｓｐｅｒｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｒｅ⁃
ｐｒｏｄ Ｄｅｖ，２０２１，８８（６）：４０５⁃４１５． ＤＯＩ：１０． １００２ ／ ｍｒｄ． ２３５１５．

［４６］ 　 Ｍｅｎｄｅｌｌ ＡＬ，ＭａｃＬｕｓｋｙ ＮＪ． Ｔｈｅ ｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅ ３α⁃ａｎｄｒｏｓｔａｎ⁃
ｅｄｉｏｌ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ＥＲＫ ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｎｅｕ⁃
ｒｏｔｏｘｉｃｉｔｙ ｉｎ ＳＨ⁃ＳＹ５Ｙ ｃｅｌｌｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ａｎ ＭＫＰ３ ／ ＤＵＳＰ６⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍ［ Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｌｅｔｔ，２０１９，６９６：６０⁃６６． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ．
ｎｅｕｌｅｔ． ２０１８． １２． ０１２．

［４７］ 　 Ｈｏｌｍｅｓ Ｓ，Ａｂｂａｓｓｉ Ｂ，Ｓｕ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｄｅｆｉｎｅｓ ｔｈｅ ｎｅｕｒｏ⁃
ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｏｒ ｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ａｎｄｒｏｇｅｎｓ ｉｎ ｉｍｍｏｒｔａｌｉｚｅｄ ｆｅ⁃
ｍａｌｅ ｒａｔ ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃ ｎｅｕｒｏｎａｌ ｃｅｌｌｓ［ Ｊ］ ． Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ，２０１３，１５４
（１１）：４２８１⁃４２９２． ＤＯＩ：１０． １２１０ ／ ｅｎ． ２０１３⁃１２４２．

［４８］ 　 Ｓｃａｒｔｈ Ｍ，Ｂｊｏｒｎｅｂｅｋｋ Ａ． Ａｎｄｒｏｇｅｎ ａｂｕｓｅ ａｎｄ ｔｈｅ ｂｒａｉｎ ［ Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ
Ｏｐｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｏｂｅｓ，２０２１，２８ （６ ）：６０４⁃６１４． ＤＯＩ：１０．
１０９７ ／ ＭＥＤ． ０００００００００００００６７５．

［４９］ 　 Ｚｅｌｌｅｒｏｔｈ Ｓ，Ｎｙｌａｎｄｅｒ Ｅ，Ｎｙｂｅｒｇ Ｆ，ｅｔ ａｌ． Ｔｏｘｉｃ Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ａｎａｂｏｌｉｃ ａｎ⁃
ｄｒｏｇｅｎｉｃ ｓｔｅｒｏｉｄｓ ｉｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｒａｔ ｃｏｒｔｉｃａｌ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅｓ ［ Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏ⁃
ｓｃｉｅｎｃｅ，２０１９，３９７：１７２⁃１８３． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ． ２０１８．
１１． ０３５．

（收稿日期：２０２４ － ０４ － ０７）

作者·编者·读者

《疑难病杂志》对形态学图片的质量和制作要求

作者提供的形态学图片既应用于论文的出版，也应用于论文的评审和编辑，除图片要足够的大小外，图像要能真实反映

形态的原貌和特征。 图片要清晰，对比度好，色彩正常。 基本要求如下：
１． 图片必须是原始图像或由原始图像加工成的照片，图像要能显示出形态特征，必要时需加提示或特指符号（如箭头

等）。
２． 数码照片的图像分辨率调整为 ３００ ｄｐｉ 或以上，总像素至少要在 １５０ 万 ～ ２００ 万像素或以上，图像文件用 ｔｉｆ 格式。
３． 图像要有简明扼要、规范的形态描述，但不能简单到只写“电子显微镜形态改变”之类。
４． 大体标本图片上应有标尺，显微镜图片应注明染色方法和图像的真正放大倍数，数码照片的放大率最好用比例尺来

标注。
５． 插入到文本文件中的图片，在调整其大小时要保持原图像的宽 ／高比例（即先按下计算机的 Ｓｈｉｆｔ 键，再进行缩放操作）。

·８４１１· 疑难病杂志 ２０２４ 年 ９ 月第 ２３ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ９


