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  [摘 要] 中风是世界范围内发病率、致残率、致死率均高的疾病。血脑屏障(BBB)是维持脑内微环境稳

定的重要功能性结构,在中风初期即被破坏,是中风主要并发症,且会加重中风对脑组织的损害。同时,BBB结

构与功能的完整性程度是预测中风后溶栓治疗和血栓切除术后出血转化风险的关键因素,也是预防急性中风

进一步脑损伤的重要治疗靶点。该文将近年来关于BBB结构、功能、缺血性损伤变化,以及潜在治疗靶点的相

关研究进行了综述,为进一步认识和理解缺血性中风BBB变化及保护性药物开发提供思路。
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[Abstract] Stroke

 

is
 

the
 

disease
 

with
 

high
 

morbidity,disability
 

and
 

mortality
 

worldwide.The
 

blood-
brain

 

barrier
 

(BBB)
 

is
 

an
 

important
 

functional
 

structure
 

that
 

maintains
 

the
 

stability
 

of
 

the
 

microenvironment
 

in
 

the
 

brain,and
 

is
 

disrupted
 

in
 

the
 

early
 

stages
 

of
 

stroke,which
 

is
 

a
 

major
 

complication
 

of
 

stroke
 

and
 

exacer-
bates

 

the
 

damage
 

to
 

brain
 

tissue
 

caused
 

by
 

stroke.At
 

the
 

same
 

time,the
 

degree
 

of
 

structural
 

and
 

functional
 

in-
tegrity

 

of
 

the
 

BBB
 

is
 

a
 

key
 

predictor
 

of
 

the
 

risk
 

of
 

hemorrhagic
 

transformation
 

after
 

thrombolytic
 

therapy
 

and
 

thrombectomy
 

after
 

stroke,and
 

an
 

important
 

therapeutic
 

target
 

for
 

preventing
 

further
 

brain
 

damage
 

in
 

acute
 

stroke.This
 

article
 

reviews
 

the
 

relevant
 

studies
 

on
 

BBB
 

structure,function,ischemic
 

injury
 

changes,and
 

po-
tential

 

therapeutic
 

targets
 

in
 

recent
 

years
 

to
 

provide
 

ideas
 

for
 

further
 

knowledge
 

and
 

understanding
 

of
 

ischemic
 

stroke
 

BBB
 

changes
 

and
 

protective
 

drug
 

development.This
 

article
 

reviews
 

the
 

relevant
 

studies
 

on
 

BBB
 

struc-
ture,function,ischemic

 

injury
 

changes
 

and
 

potential
 

therapeutic
 

targets
 

in
 

recent
 

years
 

to
 

provide
 

ideas
 

for
 

fur-
ther

 

knowledge
 

and
 

understanding
 

of
 

BBB
 

changes
 

in
 

ischemic
 

stroke
 

and
 

protective
 

drugs
 

development.
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  血脑屏障(BBB)是介于血液与脑实质之间的一

个动态、半渗透性和选择性极高的物理和生化屏障,
其在调节屏障两侧内源性和外源性异生物质及相关

代谢物运输,维持大脑内环境稳定方面具有至关重要

的作用。BBB主要由脑微细血管内皮细胞(BMEC)、
周细胞、基底膜等组成,BMEC位于管腔最内侧,周细

胞环绕在BMEC外侧并一起包裹在基底膜中;基底膜

外侧超过99%以上部位被星形胶质细胞终足覆盖;此
外星形胶质细胞、神经元、小胶质细胞共同参与了

BBB功能的维持与调节[1-4]。
中风会引起BBB结构或功能的破坏,导致血管内

钠离子(Na+)、水、血清蛋白等成分流入脑组织细胞

外间隙,发生血管源性脑水肿或出血性转化;进入脑

组织细胞间隙的蛋白质增加,又可使脑组织胶体渗透

压增加,进一步加剧中枢损伤。中风可分为出血性中

风和缺血性,其中缺血性中风占87%左右[5]。因此,
深入认识和理解BBB的结构、功能及其在缺血性中风

时的损伤变化机制对中风致脑损伤结果判断和进一

步防治具有重要意义。现将近年来关于BBB结构、功
能、缺血性损伤变化,以及潜在治疗靶点的相关研究

综述如下。
1 BBB组成结构

1.1 BMEC及其紧密连接(TJs) BMEC是构成

BBB的核心细胞,与身体其他部位的微血管内皮细胞
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相比,BMEC线粒体含量丰富,胞饮小泡极少,缺乏窗

孔结构,腔内/外极化明显,形成了BBB高限制性的跨

细胞屏障[6];细胞间具有由复杂的TJs和黏附连接构

成的细胞旁屏障,极大限度地限制了细胞旁物质运

输[7]。组成TJs的蛋白包括位于相邻BMEC细胞膜

之间并跨膜的跨膜黏附蛋白,如紧密连接蛋白(Clau-
dins)、闭 锁 蛋 白 (Occludin),以 及 连 接 黏 附 分 子
(JAM)、位于BMEC胞质内的辅助蛋白(ZOs)等;相
邻BMEC细胞膜之间同型的跨膜黏附蛋白或JAM
可相互结合,形成紧密的细胞旁屏障;BMEC胞质内

跨膜黏附蛋白和JAM的末端与ZOs蛋白交联并被其

锚定到肌动蛋白细胞骨架上,使BMEC细胞旁屏障功

能可受到肌动蛋白状态的影响[1-3]。参与形成和调节

BBB的TJs的跨膜黏附蛋白———Claudin家族成员主

要有 Claudin-1、Claudin-3、Claudin-5、Claudin-12,其
中Claudin-5最为关键[1-2]。Occludin是形成和调节

内皮间TJs的重要蛋白,主要针对相对分子质量小物

质形成屏障;JAM 包括JAM-A、JAM-B和JAM-C。
JAM-A可形成针对相对分子质量大于4×103 的物质

转运的屏障[1]。BMEC胞质内的ZOs通过交联和结

合各种TJs蛋白并将其锚定到肌动蛋白细胞骨架上,
对BBB通透性调节非常重要[3]。黏附连接位于相邻

BMEC细胞膜间隙的基底外侧,主要成分包括跨膜血
管内皮钙黏蛋白和细胞质辅助蛋白,如α-、β-、γ-连环

蛋白等,跨膜血管内皮钙黏蛋白通过细胞质辅助蛋白

与肌动蛋白细胞骨架链接[1]。
1.2 周细胞 周细胞是脑毛细血管的重要组成部

分,其结构上与内皮细胞共享基底膜,并通过连接蛋

白、N-钙黏蛋白与内皮细胞形成直接的突触样钉插座

接触,周细胞与BMEC之间可交换离子、代谢物、第二

信使和核糖核酸,在维持BBB完整性、帮助血管生成、
微血管稳定性方面发挥着重要作用[8]。周细胞与平

滑肌细胞的收缩特性相似,在一定程度上调节脑血流

量和毛细血管直径。如内皮细胞分泌的血小板衍生

因子BB与周细胞上的血小板衍生因子β受体结合,
可诱导周细胞募集、迁移和增殖,影响脑缺血后BBB
完整性和功能恢复[9]。在成年早期的血管生成过程

中周细胞也可通过血管内皮生长因子和 Wnt/β-连环

蛋白信号募集至脑血管,以维持BBB功能[10]。此外,
周细胞表现出吞噬功能,有助于清除有毒代谢物[11]。
1.3 基底膜 其主要成分有Ⅳ型胶原蛋白、层粘连

蛋白、巢蛋白和基底膜聚糖,另外还有纤连蛋白、聚集

蛋白、骨连接蛋白和糖胺聚糖[12]。其包裹BMEC和

周细胞,调节细胞间信号交流,并通过与细胞外基质

蛋白相互作用控制BBB通透性[13]。
1.4 星形胶质细胞 其是大脑中最常见的神经胶质

细胞,通过末端足接触大脑微血管的外层基底膜,几
乎覆盖整个脑毛细血管表面。其末端足可表达有助

于渗透性调节的水通道蛋白4和调节水分的钾离子
(K+)通道[14-15]。星形胶质细胞表达的因子可能导致

BBB破坏或修复,在BBB功能中发挥双重作用。如

星形胶质细胞表达的基质金属蛋白酶(MMP)、一氧

化氮(NO)、血管内皮生长因子、谷氨酸、内皮素-1等

血管通透性因子可增加BBB通透性,破坏BBB屏障;
而星形胶质细胞表达的保护因子,如血管生成素-1、胶
质源性神经营养因子、转化生长因子-β、视黄酸、胰岛

素样生长因子-1、载脂蛋白E等,降低BBB通透性,具
有保护作用[16]。
2 BBB生理功能

2.1 维持脑内离子稳态和营养 BBB通过特定离子

通道和转运蛋白协同调控脑内微环境,使K+、钙离子
(Ca2+)、镁离子、氯离子(Cl-)等离子成分及pH值保

持最佳水平,以实现神经和突触信号传导功能,如腔

外Na+泵———Na+-K+-腺苷三磷酸(ATP)酶通过将

Na+输送至大脑中并将K+ 输送出大脑,从而在大脑

中维持高浓度的 Na+ 和低水平的 K+ 或通过管腔

Na+-K+-2Cl-协同转运蛋白促进Na+、K+、Cl- 从血

液转移至内皮细胞或钙转运蛋白———Na+-
 

Ca2+交换

器和电压门控K+通道调节跨BBB的离子传输,以此

调节内皮形态、BBB完整性和神经元兴奋性[17]。对

脑组织需要的必需水溶性营养物质和代谢物BBB具

有较低的被动渗透性;对其他营养物质BBB通过特定

的运输方式确保这些物质的充足供应[17]。
2.2 调节神经递质传递 中枢和外周神经系统共享

许多相同的神经递质,神经递质从大脑到血液的转移

主要依赖于Na+偶联和Na+ 非依赖性氨基酸转运蛋

白;BBB限制一些氨基酸的流入,包括神经递质谷氨

酸和甘氨酸,同时,流出许多其他必需氨基酸。
2.3 限制血浆大分子物质入脑 BBB在生理条件下

阻止许多大分子通过细胞旁路或扩散途径进入大脑。
如BBB受损大分子血清蛋白会渗漏到大脑中,使脑组

织胶体渗透压升高,加重脑水肿;激活的血清蛋白与

脑组织中的受体结合并启动级联反应对神经组织产

生有害影响[2-3]。
2.4 保护大脑免受神经毒素损害 循环血液中的内

源性毒素如代谢物或饮食中摄入和环境中获得的外

源性毒素,对神经系统具有显著的毒性。BBB可根据

中枢神经系统的需要调节循环血液中不同物质的进

入,主要通过 ATP依赖性外排转运蛋白主动将这些

神经毒素泵出或阻止其进入脑组织[2-3]。
2.5 代谢屏障 在BMEC中多个酶家族将内、外源

性潜在有毒的亲脂性底物代谢为极性代谢物,使其无

法进一步穿透BBB进入脑组织,特别是BMEC中存

在的ATP依赖性外排转运蛋白(如P-糖蛋白、多药耐

药相关蛋白、乳腺癌耐药蛋白)和药物代谢酶(如细胞

色素P450酶),其在保护大脑免受潜在有害化合物侵

害的同时也是将药物输送至中枢神经系统的主要

障碍。
3 BBB物质转运

  除发挥血液和脑组织之间物质传输的屏障功能

阻止某些物质进出外,BBB还存在多种不同的特异性

转运方式传输物质以保持大脑稳态,这些传输途径包
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括细胞旁和跨细胞传输形式,涉及小分子物质的细胞

旁滤过、脂溶性小分子物质的跨细胞被动扩散、载体

转运、受体介导的转胞吞(RMT)作用、吸附介导的转

胞吞作用、细胞介导的转胞吞作用等。
3.1 被动转运 其是存在于BBB两侧的小分子物质

顺浓度梯度从高浓度侧向低浓度侧扩散的过程,包括

细胞旁滤过和跨细胞被动扩散。因BBB
 

TJs的限制,
只有相对分子质量小的物质才能穿过细胞旁区域。
相对分子质量小的脂溶性物质,如氧气、二氧化碳、麻
醉剂和乙醇能通过跨细胞方式穿过BBB;此外脂溶性

物质还可通过溶解在微血管内皮细胞质膜的脂质中

顺浓度梯度自由穿过BBB
 [18]。

3.2 载体转运 通过BMEC上的载体转运蛋白将产

生能量的葡萄糖和生成蛋白质的氨基酸等脑内必需

营养物质从血液中主动运输至脑组织或将脑内某些

极性代谢产物运输至血液中。载体蛋白介导的运输

是由溶质载体转运蛋白基因家族编码的300多个膜

结合蛋白介导,可促进多种底物跨BBB的转运,这些

底物包括氨基酸、碳水化合物、一元羧酸、脂肪酸、激
素、核苷酸、有机阴离子、胺、胆碱和维生素等[12]。
3.3 胞吞转运 相对分子质量大的溶质,如特定的

神经活性肽、调节蛋白、激素、生长因子等可通过细胞

表面RMT系统穿过BBB完整地进入中枢神经系统。
在RMT中大分子物质作为配体与BMEC细胞表面

的特异性受体结合,触发细胞膜内陷形成包裹配体受

体结合物的囊泡,被内化到胞体中的部分囊泡穿过细

胞质运输到BMEC细胞的另一侧,然后配体与受体解

离,大分子物质被胞吐排出BMEC进入脑组织[16]。
除RMT方式外,带正电的大分子物质和纳米颗粒可

通过BMEC细胞膜上药物转运蛋白和带负电区域之

间产生的静电相互作用诱导内吞作用和随后的转胞

吞作用。有研究发现,白细胞在健康和疾病条件下均

可通过BBB
 [19]。有研究将药物包裹在脂质体中,血

液中的白细胞吞噬脂质体后利用白细胞血渗和趋化

性的独特特征通过 BBB,并移动至大脑中的炎症

部位[20]。
4 缺血性中风BBB损伤机制

4.1 离子失衡与BBB损伤 缺血性中风时缺血脑组

织中供应能量的氧糖不足,ATP水平下降,导致ATP
依赖的 Na+-K+-ATP酶和Ca2+-ATP酶活性受损,
从而引起Na+、Ca2+等离子在细胞内聚集;同时,缺血

区域细胞的离子转运蛋白 Na+-K+-Cl- 协同转运蛋

白、Na+/H-交换蛋白的活性也受到刺激,Na+、Cl-、
水进入细胞增加,细胞外液随Na+进入细胞内引起细

胞毒性脑水肿发生,使BBB功能紊乱[21]。此外细胞

内Na+蓄积加重质膜去极化,导致电压门控阳离子通

道打开,并反转Na+/Ca2+交换器的转运方向,将更多

的Ca2+转入细胞中诱发细胞内Ca2+ 超载[20]。细胞

内Ca2+的迅速增加刺激神经细胞释放大量兴奋性神

经递质,如氨基酸、NO等,过量NO会显著降低TJs
表达并激活 MMP,导致BBB破坏;过量谷氨酸会兴

奋α-氨基-3-羟基-5-甲基-4-异恶唑丙酸和 N-甲基-D-
天冬氨酸(NMDA)受体(NMDA-R),导致BBB通透

性增加[22]。另外Ca2+超载会过度激活包括钙调蛋白

在内的Ca2+依赖性蛋白酶,引起蛋白质降解、磷脂水

解、DNA损伤和相关酶促反应[23-24];Ca2+超载还会诱

导线粒体功能障碍和活性氧(ROS)防御酶受损,使包

括ROS在内的自由基急剧增加[22,24];这些变化均会

加重BBB破坏。
4.2 炎症与BBB损伤 缺血性中风后缺血区域细胞

释放危险相关分子(DAMP),包括血红素、纤维蛋白

原、高迁移率族蛋白1、S100
 

钙结合蛋白、热休克蛋

白、基质细胞蛋白等,这些分子激活脑血管内皮细胞、
星形胶质细胞、小胶质细胞,并进一步激活浸润白细

胞而诱发炎症过程[25]。其中小胶质细胞/巨噬细胞
(MM)首先被DAMP迅速激活。激活的 MM可转化

为 M1促炎表型和 M2抗炎表型,M1型 MM 通过释

放肿瘤坏死因子(TNF)、白细胞介素1β(IL-1β)和诱

导型NO合酶等炎症细胞因子破坏BBB并加重神经

功能缺损[26]。而 M2型 MM 则可清除细胞碎片,促
进神经发生、血管生成和轴突再生,并释放抗炎细胞

因子,帮助组织修复。激活的神经细胞细胞可通过激
活模式识别受体诱导促炎介质和细胞因子表达,包括

细胞Toll样受体
 

(TLR)、核苷酸结合寡聚结构域样

受体和晚期糖基化终末产 物 受 体
 [27]。DAMP与

TLR4结合,多种促炎细胞因子和介质释放增加,引起

BBB破坏[28-29]。中风后细胞发生K+流出、Na+流入、
细胞内 Ca2+ 超载、溶酶体损伤、ROS释放、线粒体

DNA损伤、细胞毒性肿胀、酸中毒等均会导致 NOD
样受体热蛋白结构域相关蛋白3炎性小体激活,随后

产生促炎介质,诱发炎症反应,导致BBB损伤[30-31]。
晚期糖基化终末产物受体被高迁移率族蛋白1、S100
等DAMP激活,并通过Ras激活诱导核因子-κB(NF-
κB)和丝裂原激活蛋白激酶(MAPK)的表达,促进炎

症细胞因子和介质释放,破坏BBB[27]。
4.3 自由基与BBB损伤 只占全身质量2%的大脑

消耗身体约20%的氧气,加上BBB利用 NO调节血

管舒张、BMEC具有高含量的线粒体,以及脑组织含

有大量的不饱和脂肪酸一旦发生脑缺血,代谢异常就

会产生大量自由基,损伤脑组织。自由基分为两大

类,即ROS和活性氮。少量的ROS和活性氮是许多

信号传导过程中的重要调节介质,但超过BBB防御机

制就会引发氧化应激和亚硝化应激损伤[32]。氧化应
激发生时ROS导致BMEC细胞骨架重新排列,改变

TJs蛋 白 的 定 位,影 响 BBB 完 整 性。MMP-2 和

MMP-9也会因为氧化应激表达上调,导致BBB通透

性增加。作为BBB主要成分的TJs蛋白的分布会受

到NO的影响,NO可在BBB打开的第一阶段激活

MMP-2,并在第二阶段激活 MMP-9,导致 BBB破

坏[33]。NO很容易氧离子反应并形成强氧化剂———
过氧亚硝酸盐,其氧化作用比单独的NO和O2-强;通
过不同机制,过氧亚硝酸盐可激活 MMP-1、MMP-2
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和MMP-9,使TJs蛋白重排,导致BBB通透性增加或

破坏缺血再灌注损伤期间BBB的完整性[34]。
4.4 兴奋性氨基酸毒性 缺血性中风发生时神经递

质,如谷氨酸、甘氨酸等过表达及释放,引发兴奋性氨

基酸毒性,以谷氨酸神经毒性最严重。ATP产生减

少,导致Na+-K+-ATP酶故障及随后去极化诱导的

谷氨酸释放;缺氧状态下细胞产生乳酸增加并发生酸

中毒,ATP生成进一步减少,抑制星形胶质细胞对谷

氨酸的摄取[35]。过量谷氨酸会激活 NMDA-R,使
Ca2+流入增加,导致钙依赖性酶NO合酶合成NO,释
放的NO扩散至邻近的内皮细胞激活鸟苷酸环化酶,
生成环鸟苷单磷酸,细胞内环鸟苷单磷酸水平增加导

致信号级联,通过TJs蛋白重新排列远离细胞-细胞

接触区域,导致BBB打开;同时,谷氨酸导致微血管

NO水平升高,也会破坏TJs蛋白,损伤BBB[36]。使

用NMDA-R拮抗剂可降低缺血周围大脑的屏障通透

性。甘氨酸除可兴奋 NMDA-R引起BBB通透性增

加外,相反还可激活甘氨酸受体α2,通过血管内皮细

胞生长因子受体2/磷酸化信号传导与转录激活蛋白

3途径减轻缺血性脑损伤[37]。
5 基于BBB保护的抗缺血性中风部分潜在靶点

5.1 BMEC骨架蛋白 肌动蛋白细胞骨架通常以短

丝和扩散单体的形式均匀分布在整个内皮细胞中,并
为TJs蛋白提供锚定点。肌球蛋白在ATP的作用下

可聚合成丝状肌动蛋白,肌球蛋白轻链的磷酸化又可

促进丝状肌动蛋白形成致密的应力纤维并诱导肌动

蛋白收缩[38]。缺血和缺氧早期在 MMP-9开始降解

TJs蛋白前内皮细胞的线性应力纤维就增多且其收缩

和张力增加,引起细胞收缩、TJs受损,导致BBB的破

坏。因此,如能减缓缺血性卒中早期内皮细胞骨架结

构的异常变化,可能为 BBB完整性保护提供治疗

靶点[39]。
5.2 MMP 其是一组锌内肽酶,人体内有超过25
种不同类型的 MMP。根据其底物特异性分为胶原

酶、明胶酶、基质金属弹性酶、牙釉质蛋白酶等。正常

情况下 MMP表达水平很低,但脑缺血后表达水平升

高,尤其是 MMP-2和 MMP-9的高表达是导致BBB
破坏的两种重要蛋白质[40]。脑缺血缺氧后缺氧诱导

因子1α、炎症细胞因子(如TNF-α和IL-1β)等诱导下

MMP-2和 MMP9表达水平迅速增加,导致Claudin-
5、Occludin降解,以及基底膜的溶解,增加BBB通透

性,进一步导致神经元死亡、脑水肿和出血性转化[41]。
此外 MAPK/细胞外调节蛋白激酶信号通路的激活也

会导致BMEC中 MMP-9表达水平增加,Occludin、
ZO-1和Claudin-5水平降低,引起BBB破坏[42]。为

保护中风后BBB的完整性 MMP被认为是需要调控

的潜在治疗靶点。
5.3 TLR 其是参与先天免疫和炎症反应的细胞表

面受体,在TLR家族成员中TLR4在中风后发挥着

最重要的作用[28]。DAMP与 TLR4结合,进而激活

转录因子———NF-κB和MAPK,将促炎细胞因子和介

质(如IL-1β、IL-6、IL-8、IL-12、TNF-α和 MMP)释放

至脑组织中,诱发或加重缺血脑组织炎症反应,引起

基底膜和TJs蛋白降解,破坏BBB[28-29]。因此,TLR4
可能是预防中风后BBB破坏的抗炎治疗靶点之一。
5.4 NF红细胞2相关因子2(Nrf2) 正常情况下细

胞广泛存在内源性抗氧化剂———谷胱甘肽(GSH),在
氧化应激过程中 GSH 被氧化成二硫化 GSH。体外

研究表明,缺氧会降低细胞GSH 水平,并降低GSH
∶二 硫 化 GSH 比 率,引 起 Occludin、Claudin-5和

ZO-1表达下降,破坏BBB[43]。因此,靶向调节促进

GSH流入血液的转运蛋白———多药耐药相关蛋白
(Mrp),包括Mrp1、Mrp2和Mrp4可防止内皮细胞丢

失GSH,起到BBB保护作用。已经明确,Nrf2可调

节Mrps表达[44]。脑缺血时Nrf2参与Keap1、磷酸肌

醇-3激酶/蛋白激酶B、MAPK、NF-κB、HO-1等信号

通路,进而通过抑制氧化应激、抗炎、维持线粒体稳

态、保护血脑等方式减轻脑缺血或缺血再灌注导致的

BBB损伤[45]。因此,调控Nrf2活性可作为抗氧化应

激保护BBB完整性的关键指标。
5.5 NMDA-R 哺乳动物中枢神经系统兴奋性氨基

酸神经递质中最重要的是谷氨酸,其受体———NM-
DA-R的激活对突触可塑性和突触传递具有重要的生

理调节作用。但过度激活 NMDA-R会导致Ca2+ 的

大量流入和一系列酶级联反应,诱导兴奋性毒性,导
致脑血管内皮细胞损伤甚至死亡,使内皮血管通透性

增加,BBB功能障碍[46-47]。因此,缺血性中风特定阶

段一定程度抑制NMDA-R受体的过度激活可作为调

节BBB通透性的作用靶点。
6 结语与展望

  完整的BBB作为药物进入大脑治疗脑部疾病的

主要障碍一直是BBB通透性暂时增加研究和临床试

验亟待解决的目标。因此,充分认识缺血性中风过程

中导致BBB通透性增加的损伤因素并加以利用,在特

定条件下适度控制BBB开放,以便治疗药物进入脑组

织发挥治疗作用应该是可行的。如高浓度谷氨酸可

增强微血管结构内的Ca2+流入和NO水平,通过激活

NMDA-R增加血管通透性。鉴于此,缺血性中风过

程中特定时间一定程度使用NMDA-R拮抗剂可预防

缺血周围脑组织BBB通透性增加,起到脑保护作用;
相反是否也可通过条件性刺激神经元促进谷氨酸一

定程度过表达,暂时增加BBB通透性,帮助脑部疾病

治疗药物进入大脑,值得进一步深入研究。
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