
生理学报 Acta Physiologica Sinica, October 25, 2020, 72(5): 539–540
DOI: 10.13294/j.aps.2020.0072    http://www.actaps.com.cn

539

多维度的呼吸疾病机理研究
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编者按

呼吸生理学研究源远流长，如低氧肺血管收缩

反应的发现至少可追溯到 1894 年。而二十世纪上

半叶人类航空事业的发展则催生了呼吸生理研究的

一段高潮并延续至今。已积累的浩瀚理论和基本认

识正在结合日新月异的现代生物学原理和技术，全

面应对人类呼吸系统疾病的挑战，即呼吸系统疾病

发病机理的探索 [1, 2]。我国呼吸生理学者也做出了

重要贡献并在继续努力的过程中。《生理学报》为

了进一步促进呼吸生理学研究的发展，特委托中国

生理学会呼吸生理专业委员会组织本期呼吸生理学

专栏。中国生理学会呼吸生理专业委员会的专家既

有基础学科的教师，也有临床医学科学家，他们积

极组稿、撰稿，并在全国同行中广泛征集相关研究

进展。

本期呼吸生理学专栏集结发表的文章包括研究

论文和综述两种形式，覆盖的研究领域涵括了具有

代表性和重要性的呼吸系统疾病，其中也包括新型

冠状病毒肺炎。

周美君等 [3] 的研究表明，在脂多糖 (lipopoly-
saccharide, LPS) 暴露的人肺动脉内皮细胞和野百合

碱肺动脉高压模型大鼠肺动脉内皮细胞，骨形态发

生蛋白受体 II 型 (bone morphogenetic protein receptor 
type II, BMPRII) 表达水平的降低和白介素 8 (inter-
leukin-8, IL-8) 表达水平的升高呈平行性，且均能够

被核因子 κB (nuclear factor κB, NF-κB) 抑制剂逆转。

上述结果除了再次验证 NF-κB 在 LPS 所致内皮细

胞损伤和野百合碱引起肺动脉高压中的机制作用之

外，是否还可以带来更深入的思考呢？例如，虽然

无毒性的低剂量 LPS 能够增强野百合碱的肝脏毒性

作用 [4]，全身或局部肺血管周围微环境中出现一定

量的 LPS 是否可增强野百合碱的肺血管内皮毒性或

损伤？这将是肺动脉高压发病机制中有待论证的新

假设。当然，上述研究也存在其它问题需要解释，

如 NF-κB 信号如何导致 BMPRII 表达水平的降低。

何丽囡等 [5] 探讨了白藜芦醇抑制低氧诱导的大鼠肺

动脉平滑肌细胞氧化应激和增殖的作用，以及可能

通过阻断 HIF-1α/NOX4/ROS 信号通路发挥作用的

机制，该研究为白藜芦醇运用于肺动脉高压的干预

再次提供了机理层面的支持。

肺纤维化是以成纤维细胞异常增殖和细胞外基

质大量沉积，并伴有弥漫性炎症、肺组织结构破坏

为特征的一大类肺疾病的终末期改变，是肺疾病研

究的活跃领域。目前对肺纤维化机制的研究多局限

在肺本身，而对肺外因素在肺纤维化发生、发展中

的作用关注较少。骨髓产生的纤维细胞在肺内可分

化为成纤维细胞，是肺纤维化病灶中成纤维细胞的

来源之一；骨髓还可产生具有抗肺纤维化作用的间

充质干细胞。尽管近十余年来已经广泛采用外源性

骨髓间充质干细胞 (bone marrow-derived mesenchymal 
stem cells, BM-MSCs) 作为治疗肺纤维化的新手段，

但很少有研究关注肺外骨髓的功能变化及骨髓内源

性 BM-MSCs 的数量和功能变化在肺纤维化发生、

发展中的作用。李小红等 [6] 阐述 BM-MSCs 的抗肺

纤维化作用及其机制，进一步讨论了肺纤维化动物

骨髓功能的异常变化，并结合所在团队的研究从谷

氨酸 NMDA 受体过度激活角度初步揭示骨髓内源

性 BM-MSCs 功能抑制的发生机制及对肺纤维化发

展过程的影响，以期引起人们对肺外骨髓功能变化

在肺纤维化发生和发展中作用的关注。

铁死亡 (ferroptosis) 是一种新发现的细胞死亡

调控方式，铁死亡依赖于铁和活性氧簇，主要特征

是细胞内脂质过氧化物堆积。与其他细胞死亡方式

相比，铁死亡在形态、生物化学、遗传学等方面有

自身的特点。自 Dixon 等人 [7] 于 2012 年首次提出

铁死亡概念以来大量相关研究呈爆发式的增长。陈

海霞等 [8] 简介铁死亡的概念基础，较为详细地介绍
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了铁死亡发生的主要生物化学机制及各种铁死亡诱

导剂的作用靶点，并进一步介绍铁死亡参与呼吸系

统疾病发生和发展的证据。成海鹏等 [9] 则从铁稳

态的调控、脂质过氧化代谢和氨基酸代谢等代谢调

控网络角度揭示铁死亡的发生机制，并结合其所在

团队有关铁死亡研究，从不同的侧面进一步介绍了

铁死亡与肺纤维化等肺疾病发生的关系。上述两篇

综述将为呼吸系统疾病防治的研究提供新的思路和

借鉴。

机体为应答内、外环境变化而发生的持续性呼

吸节律的改变，是一种适应性呼吸可塑性调节。目

前有关呼吸可塑性的研究主要集中在脊髓颈段膈

核、膈神经。亢君君等 [10] 证明了应用间断性低氧

干预可能通过激活 PKCθ、上调 P-PKCsub 蛋白表达，

参与前包钦格复合体的呼吸可塑性调控。从电生理

及超微结构形态学、胞内信号分子分布等确证前包

钦格复合体在呼吸可塑性中的作用，科学价值和创

新意义显而易见。

上皮 - 间质转化 (epithelial to mesenchymal tran-
sition, EMT) 经常被视为负面的细胞事件，与肿瘤

浸润转移、纤维化、气道或血管重塑等关联。谭眉

灵等 [11] 综述了呼吸系统中 EMT 的研究进展及细胞

黏附连接调控，认为细胞黏附连接调控细胞骨架和

运动。细胞黏附的解除是上皮细胞 EMT 的标志，

也是细胞增殖、迁移等修复损伤行为的前提条件。

EMT 并非一般上皮细胞的终极形态，只是过渡的

中间状态，甚至可以自发地回归上皮形态。EMT
的最终“归宿”取决于刺激驱动的强度和持续时间。

这篇文章给出了一个新的观点。

黄振利等 [12] 综述了非编码 RNA 参与调控哮喘

T 细胞功能的研究进展，系统清晰地分析了近年来

miRNA、lncRNA 和 circRNA 在哮喘 T 细胞功能调

控中的研究进展，为更好地理解哮喘发病机制和提

高诊断水平提供了新思路，同时也为利用非编码
RNA 的调节潜能开发治疗策略提供了理论依据，是

呼吸疾病基础与临床结合研究中一个很好的切入点。

当前，新型冠状病毒肺炎正在造成全球的公共

卫生危机。陈海霞等 [13] 从抗击新型冠状病毒肺炎

一线的临床专家角度出发，综述了新型冠状病毒的

结构基础与新型冠状病毒肺炎的临床药物治疗，介

绍了最新、最前沿的知识，为最终战胜新型冠状病

毒肺炎提供了坚实的科学基础和信心。
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