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　 　 【摘要】 　
 

众所周知,太空复杂的空间环境会对航天员的身体机能产生威胁,尤其会对中枢神经系统、心血管

系统、骨骼肌肉系统、免疫系统、消化系统等产生不利影响,甚至诱导重要器官重塑。 因此,通过动物实验模拟太空

飞行环境以明确太空应激损伤的机制,了解抵抗损伤的保护措施具有重要意义。 本文从动物实验应激损伤及保护

机制两方面进行阐述,旨在为今后的航天探索提供更多参考。
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【Abstract】　
 

The
 

space
 

environment
 

challenges
 

many
 

of
 

the
 

biological
 

processes
 

in
 

the
 

human
 

body,
 

in
 

particular,
 

the
 

central
 

nervous
 

system,
 

cardiovascular
 

system,
 

skeletal
 

muscle
 

system,
 

immune
 

system,
 

digestive
 

system,
 

and
 

can
 

even
 

induce
 

the
 

remodeling
 

of
 

vital
 

organs.
 

Therefore,
 

simulating
 

the
 

space
 

flight
 

environment
 

through
 

animal
 

experiments
 

is
 

important
 

for
 

elucidating
 

the
 

mechanism
 

of
 

space
 

stress
 

injury
 

and
 

understanding
 

potential
 

protective
 

measures
 

against
 

injury.
 

This
 

article
 

expounds
 

the
 

stress
 

injury
 

and
 

protection
 

mechanisms
 

of
 

animal
 

experiments,
 

to
 

provide
 

a
 

reference
 

for
 

future
 

space
 

exploration.
【Keywords】　 space

 

environment;
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stress
 

injury;
 

protection
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　 　 执行长期太空任务时,其复杂的空间环境会对

航天员的身体机能产生威胁,失重是常见的影响形

式,使体内液体的分布及承重方式发生变化,目前

研究发现,失重会对中枢神经系统、心血管系统、骨
骼肌肉系统、消化系统、免疫系统等产生不利影响,

甚至诱导重要器官重塑。 此外,太空中的辐射也是

潜在的风险因素之一,在辐射的影响下,会加重系

统进一步的损伤。 通过动物实验全方位模拟太空

的空间环境的实验方法,使实验结果更具准确性及

客观性。 本文概括了近几年关于太空环境对上述
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系统应激损伤机制的研究进展,并对太空环境引起

的应激防护研究进展进行总结,期望能为探索空间

环境引起的应激损伤发生机制以及对抗防护提供

参考。

1　 模拟太空环境应激损伤动物实验
研究
1. 1　 对中枢神经系统的应激损伤

多项实验表明,通过吊尾模拟失重,可使大鼠

表现焦虑和抑郁行为,其行为主要表现在主动避

险、探究和运动行为减少[1] 。 Gros 等[2] 最新研究表

明,在模拟失重的大鼠中,其空间学习能力减弱,加
入模拟辐射照射因素后,能够增加抑郁样行为。

有学者认为大脑神经递质及单胺功能受到了

改变,这些改变可引起行为及情绪的变化。 如单胺

类神经递质如去甲肾上腺素( norepinephrine,NE)、
多巴胺(dopamine,DA)、5-羟色胺(serotonin,5-HT)
等参与了行为和情绪的调节,Gros 等[2] 研究证实在

7
 

d 的太空飞行后,大鼠大脑的儿茶酚胺和血清素

发生了特定的、受限的变化,修改了一些属于前庭 /
运动系统的大脑区域(下橄榄核、红核、小脑、躯体

感觉皮层、黑质和伏隔核壳)NE、DA 组织含量。 DA
和 5-HT 含量在前边缘皮层有所降低,并且已经重

塑了大脑中单胺能系统的组织,这样的改变并非致

病性的,但可能会导致短暂的易感性发展为神经精

神疾病,尤其是情绪障碍。 Raber 等[3] 的太空环境

模拟实验表明学习能力减弱与中脑 γ-氨基丁酸( γ-
aminobutyric

 

acid,GABA) 含量有关,在仅后肢卸载

组以及仅辐射组,海马体 GABA 及谷氨酸(glutamate
 

acid,Glu)的表达量明显降低,而在接受辐射及后肢

卸载组中 GABA 含量在皮质组织中低于对照组。
Popova 等[4]将小鼠置于空中飞行 30

 

d 后,观察到控

制 DA 合 成 的 关 键 酶 酪 氨 酸 羟 化 酶 ( tyrosine
 

hydroxylase,TH) 表达下降,下丘脑及纹状体中 D1
受体的表达下调。 此外,武强强等[1] 、Wang 等[5] 在

地面进行的尾吊模拟失重实验中也出现类似结果,
尾吊模拟失重使大鼠 NE、DA、5-HT、GABA 等表达

量下 降, Glu 表 达 增 加, 其 血 清 中 皮 质 酮

( corticosterone, CORT ) 和 促 肾 上 腺 皮 质 激 素

(adrenocorticotropic
 

hormone,ACTH)等水平升高,大
脑皮 层 中 脑 源 性 神 经 营 养 因 子 ( brain-derived

 

neurotrophic
 

factor,BDNF)的表达下降,大脑皮层神

经元萎缩;小鼠海马区 Glu 水平显著降低,其受体

N-甲基
 

D-天冬氨酸受体亚型
 

2A / 2B ( N-Methyl
 

D-

Aspartate
 

receptor
 

subtype
 

2A / 2B,NR2A / 2B)的亚基

表达也降低。 众多研究均表明,在太空环境下,动
物脑部的兴奋神经递质表达降低,受体表达下调,
负责行为、情绪的脑部组织发生特定变化[6] 。

另外脑部组织发生氧化应激及炎症反应,血脑

屏障受损也有助于脑部神经的损害。 Zhang 等[7] 研

究表明,超过 14
 

d 的后肢卸载模拟失重导致行为任

务表 现 不 佳, 实 验 组 大 鼠 的 乙 酰 胆 碱 酯 酶

(acetylcholine
 

esterase, AChE ) 活性、 脑内丙二醛

( malondialdehyde, MDA ) 水 平、 活 性 氧 ( reactive
 

oxygen
 

species, ROS ) 和 8-羟 基-2-脱 氧 鸟 苷 ( 8-
hydroxy-2-deoxyguanosine,8-OHdG) 浓度显著增加。
此 外, 脑 中 的 胆 碱 乙 酰 转 移 酶 ( choline

 

acetyltransferase, ChAT )、 超 氧 化 物 歧 化 酶

( superoxide
 

dismutase, SOD ) 和 过 氧 化 氢 酶

(catalase,CAT)活性显著减弱。 在吊尾模拟失重实

验中, 大 鼠 海 马 组 织 中 的 锰 超 氧 化 物 歧 化 酶

(manganese
 

superoxide
 

dismutase,MnSOD)和谷胱甘

肽过氧化物酶(glutathione
 

peroxidase,GSH-Px)的基

因和蛋白表达被抑制,过氧化氢(hydrogen
 

peroxide,
H2O2)、MDA 水平明显升高。 多数研究表明尾吊模

拟失重使动物脑内氧自由基增多, SOD、 GSH-Px、
CAT 等抗氧化酶的含量减少,导致脂质和 DNA 损

伤[1] 。 微重力的条件下也会导致血脑屏障( blood-
brain

 

barrier,BBB)受损,Yan 等[8] 研究表明血脑屏

障受损是由于大鼠脑中的紧密连接( tight
 

junctions,
TJs)和粘附连接( adherens

 

junctions,AJs)蛋白表达

下调所致, 在进一步的在人脑微血管内皮细胞

( human
 

brain
 

microvascular
 

endothelial
 

cell,
HBMECs)实验中,TJs 与 AJs 表达下调是被证实与

抑制 Rac1 / Wave2 / Arp3 通路有关。 Mao 等[9] 另外

一项太空飞行实验中,太空飞行会诱导大脑细胞凋

亡,海马细胞凋亡增加高达 2. 2 倍,海马中水通道蛋

白 4(aquaporin4,AQP4)、星形胶质细胞生物标志物

GFAP、 血 小 板 内 皮 细 胞 粘 附 分 子-1 ( platelet
 

endothelial
 

cell
 

adhesion
 

molecule-1,PECAM-1)表达

增加,BBB 相关的紧密连接蛋白 Zonula
 

occludens-1
(ZO-1)的表达减少。 许多负责细胞功能、细胞凋

亡、线粒体功能、神经系统发育、蛋白质 / 细胞器运

输和新陈代谢的蛋白质在太空飞行中发生了显著

改变,尤其是具有与脑细胞死亡相关功能的关键蛋

白质被显著激活。 太空飞行导致的氧化应激、
PECAM-1 表达增加、细胞凋亡可能与多种氧化应激

095
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相关的信号通路发生显著改变有关,包括 Hippo 信

号通路、Rac 信号通路和多巴胺信号通路。 小鼠海

马中 ZO-1 的表达降低、PECAM-1 表达增加可能会

导致 BBB 处的紧密连接中断,致使通透性增加并导

致脑损伤。
脑部血管及颈部血管病变,也会对神经功能产

生影响。 武强强等[1]研究中报道大鼠在模拟失重 2
周后脑动脉平滑肌细胞的 L 型钙通道功能增强,可
能导致了大鼠模拟失重后脑动脉血管收缩反应增

强。 其颈总动脉的血管僵硬度增加,血管壁发生纤

维化改变,并且胶原蛋白( collagen,COL) 的含量增

多,COL 构成了胶原纤维,其含量增多使动脉硬化,
其颈总动脉的管壁厚度较对照组增大 26%。 模拟

失重导致大、小鼠颈总动脉、脑血管壁增厚硬化,肌
源性紧张度增高,管径缩小,脑血流阻力增高,脑血

流速度变慢进而对大脑功能产生一定影响。
1. 2　 对心血管系统的应激损伤

太空飞行将对航天员的心血管系统产生诸多

影响,在执行任务期间多名航天员曾报道出现心律

失常[10] ,最近在长期国际空间站(International
 

Space
 

Station,ISS)任务期间对机组人员进行的体内血管

研究表明,太空飞行引起的颈动脉和肱动脉的结构

和功能变化,这样的改变可能与氧化应激及心血管

炎症生物标记物的激活有关[11] 。 余志斌等[12] 早期

模拟失重实验发现大鼠心肌收缩性能与钙反应降

低,心内膜亦可能受损。 航天飞行大鼠中,可发现

线粒体密度下降,众多研究均在提示,长期太空飞

行的条件下,对心血管的影响不可忽视,也会造成

相对较大的心血管疾病 ( cardiovascular
 

diseases,
CVD)的风险。

针对心血管影响方面的机制研究尚不明确,
Walls 等[13]研究报道,将果蝇放在 ISS 上出生、发育

并成年生活 1
 

~
 

3 周,微重力条件下,心腔大小和心

脏收缩性和输出量显著降低。 这些发现与观察到

的肌原纤维重塑、肌节计数减少和肌节基因的失调

一致,果蝇的心脏功能障碍、心脏受限和肌原纤维

紊乱等功能性改变与干扰原肌球蛋白结合的肌钙

蛋白突变有密切相关性。 离体心脏中的 RNA 测序

显示肌节 / 细胞外基质(extracellular
 

matrix,ECM)基

因的表达降低,蛋白酶体基因表达显著增加,表明

蛋白质稳态异常,心脏重塑和蛋白质应激可能是心

肌对微重力的基本反应。 Liang 等[14] 尾吊法模拟失

重实验中,观察到悬尾时间依赖性地诱导钙蛋白酶

激活,从而促进 p38 和 ERK1 / 2 的激活以及随后响

应微重力的心肌细胞中 p47phox 上的 Ser345 磷酸化

来介导 NADPH 氧化酶的激活,减少心肌细胞大小

和心脏重量,并导致小鼠心肌功能障碍及心肌异

常。 另外一个可能机制与神经压力反射调节有关,
有研究证实,长期微重力暴露会减少人类迷走神经

心脏传出神经传出和迷走神经压力反射增益[15-16] ,
发生这一现象的原因与具体的机制目前还尚不

明确。
太空飞行及失重环境所致的心血管系统的改

变,可能是对环境的适应过程,也可能是因坏境改

变而引起的机体应激反应,具体长期飞行是否与心

血管疾病的发生以及相关性研究还有待进一步的

证实。
1. 3　 对骨骼肌肉系统的应激损伤

Juhl 等[17]研究表明,长期太空飞行会导致航天

员骨量丢失,并且随着飞行时长的增加,骨量丢失

越严重,丢失速率快于绝经妇女,这一现象的发生

与太空特殊的失重及电离辐射环境有相关性。 此

外,暴露于微重力的航天员在 1 个月内平均骨骼肌

质量最多减少 20%,平均骨骼肌强度在最多减少

30%。 这种骨骼肌质量和功能的丧失可能会阻碍或

阻止航天员执行任务,并增加他们在地球上返回更

高重力条件时受伤的风险。 因此,借助动物实验来

研究微重力如何影响太空飞行期间的骨骼肌肉系

统发育和功能,对于抵抗太空飞行导致的骨骼肌肉

系统应激损伤至关重要。
与骨质流失相关细胞有 3 类:成骨细胞、破骨细

胞、骨细胞,失重状态下骨量丢失的关键在于骨平

衡被打破,骨吸收速率大于骨形成,这一现象与上

述:3 种细胞在失重状态下的信号响应有关。 Dufour
等[18]在微重力大鼠模型中发现成骨细胞凋亡增加

和成骨细胞总数减少,这与大鼠骨骼中 α5β1-PI3K-
Bcl-2

 

存活途径的下调有关。 Blaber 等[19] 将雌性小

鼠在 STS-131 穿梭机上暴露于微重力 15
 

d 发现成

骨细胞在微重力状态下,其诱导细胞凋亡因子细胞

肿瘤抗原 53(cell
 

tumor
 

antigen
 

53,Trp53 / p53)及细

胞周期蛋白依赖性激酶抑制剂 1A(cyclin-dependent
 

kinase
 

inhibitor
 

1A,Cdkn1a / p21)基因表达均显著下

调,破坏成骨细胞周期,可能是骨丢失的原因之一。
在该研究中还发现破骨细胞覆盖的骨表面显著增

加,这表明破骨细胞活性的增加部分是骨量减少的

原因。 此外, Chatani 等[20] 将 TRAP-GFP / Osterix-

195
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DsRed 双转基因青鳉鱼饲养于 ISS 中,在饲养的第

56 天,发现破骨细胞被激活,与地面对照相比,其咽

骨钙化区域减少,上咽骨与牙齿的矿物密度显著下

降。 这些研究均证实在失重状态下的骨失衡,成骨

细胞被抑制,破骨细胞被激活,在失重下维持骨平

衡是航空飞行的一大预防热点。
根据 Juhl 等[17]报道将骨骼成熟的小鼠和大鼠

暴露于太空飞行中微重力会导致比目鱼肌和腓肠

肌在 2 周内快速损失,并且这一现象在氧化慢肌

(如比目鱼肌)比糖酵解快肌(如指长伸肌)中更为

明显,伴随比目鱼肌质量下降的是慢肌Ⅰ型纤维的

优先损失和快肌 IIB 纤维的增加。 而 Gambara
等[21]在太空飞行 30

 

d 小鼠骨骼肌的整体基因分析

中也发现,与地面对照相比,太空飞行小鼠比目鱼

中肌多达 680 个差异表达基因,而指长伸肌中发现

了只有 72 个差异表达基因(仅有 24 个共同基因)。
在最新的研究中也提出,肌肉力量的丢失与 Ca2+ 失

调有关。 Braun 等[22]在太空飞行的小鼠比目鱼肌中

发现 Ca2+摄取严重受损,这可能与比目鱼肌中的肌

(内)质网 Ca2+
 

ATP 酶泵功能障碍有关,但是在胫前

肌并未发现该改变,这说明失重对糖酵解快肌与氧

化慢肌功能影响的机制存在差异,还需进一步证实。
1. 4　 对消化系统的应激损伤

据报道,微重力下小鼠唾液蛋白的组成发生了

变化,尤其是唾液淀粉酶和富含脯氨酸的蛋白,其
含量均有所降低。 进一步的研究表明,这可能与

cAMP 信号通路有关,唾液中特定的蛋白质含量可

以作为太空飞行中应激事件发生的潜在生物学标

志物[23-24] 。
Lu 等[25]指出在失重环境中,胃部间质细胞受

到模拟失重的影响,可能导致胃起搏和慢波障碍,
导致胃动力障碍。 胃黏膜屏障在早期可能遭受局

部和全身性应激损伤。 具体表现为 SOD、MDA 和一

氧化氮(nitric
 

oxide,NO)的表达增加,导致某些胃黏

膜腺细胞核收缩变形、线粒体肿胀和内质网扩张,
进一步研究认为可能与胃黏膜细胞的核糖体受到

显著影响有关,模拟微重力的第 7 天发现 542 种蛋

白质表达出现异常(286 种上调和 256 种下调),氧
化应激更加明显,同时细胞内出现炎症和连接减

弱[26] 。 李彬彬等[24]研究报道经历太空飞行的小鼠

可观察到肠道杯状细胞数量的减少,盲肠上皮绒毛

排列紊乱且稀疏,小肠黏膜通透性增加等现象,这
可能与肠道 NF-κB 表达上调,小肠黏膜上皮细胞间

紧密连接蛋白的表达显著降低有关。
在失重环境下,肝细胞的增殖潜能降低,表明

增殖标志物 Ki67、PCNA 和 PH3 的表达受到显著抑

制,同时细胞周期调节分子( CCNA2、CCND1、CDK1
和 CDK2)在悬尾大鼠肝中下调。 Ho 等[26]张氏肝细

胞(Chang
 

Liver
 

Cells,CCL-13)实验结果也提示细胞

周期相关蛋白的下调,例如细胞周期蛋白 A1 和 A2、
细胞周期蛋白 D1 和细胞周期蛋白依赖性激酶 6
(cyclin-dependent

 

kinase
 

6,Cdk6),还表现出 α-微管

蛋白 3 和 β-肌动蛋白的下调,从而诱导细胞骨架重

组。 这些结果表明,失重环境下肝细胞的抑制增殖

可能与主要细胞周期调节分子和主要细胞骨架蛋

白的减弱有关。
1. 5　 对免疫系统的应激损伤

在太空飞行过程中,航天员会受到包括微重力

在内的各种身体压力,这可能会导致免疫功能障

碍,从而可能使航天员容易感染和生病,但是关于

航天飞行免疫抑制的机制现在尚不明确。 研究证

实,航天飞行环境会抑制单核 / 巨噬细胞、中性粒细

胞、自然杀伤细胞、树突状细胞等固有免疫细胞的

数量、吞噬、分泌细胞因子等功能,降低机体免疫能

力,这可能与单核细胞表面标记物 CD14、吞噬相关

受体表达下降,巨噬细胞 TNFα 表达下调,精氨酸酶

I 表达上调,自然杀伤细胞细胞表面受体 NKG2A 及

NKG2D 表达下降,树突状细胞表面
 

MHCⅠ类分子、
MHCⅡ类分子及 CD86 分子表达减少有关[27-28] 。
韩浩伦等[29]在模拟失重与飞船环境的豚鼠实验中,
也观察到 T 淋巴细胞增殖抑制。 此外航天飞行的

免疫功能障碍还可能与内源微生物稳态失衡有关,
Wang 等[30] 研究表明在模拟失重小鼠中,微重力抑

制促炎细胞因子介导的对柠檬酸杆菌感染的肠道

免疫并诱导肠道微生物群的紊乱,从而诱发肠道感

染,失重环境会在感染期间通过抑制巨噬细胞 p38
和 Erk / MAPK 通路从而抑制先天免疫反应。

2　 模拟太空环境导致应激损伤的防护
措施在动物实验中的研究进展
2. 1　 化学药物治疗

某些抗生素也可以缓解失重引起的脑部应激

损伤,Lin 等[31]发现四环素类抗生素米诺环素通过

抑制小胶质细胞的激活,使海马中神经干细胞的数

量恢复到正常水平,有可能成为改善微重力导致的

学习和记忆损伤的新治疗靶点。 Zhai 等[32] 发现大

环内酯类抗生素雷帕霉素通过改变 NR2A / 2B 的表
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达,提高失重模拟小鼠海马体总超氧化物歧化酶

(total
 

superoxide
 

dismutase, T-SOD) 活性并降低了

MDA 以及羧化蛋白的水平,进一步提高海马体神经

元自噬水平,可平息失重小鼠的焦虑情绪并增加其

探索行为。
抗骨质疏松治疗相关药物对失重引起的骨量

丢失有一定对抗作用,如补充维生素 D 与钙剂能够

有效防止骨量丢失;双磷酸盐可抑制骨吸收,减少

骨折发生率,但其发热、肌痛、急性肾衰等不良反应

仍是人们关注热点;雌激素及选择性雌激素受体调

节剂可以抑制破骨细胞激活,但其刺激骨生成能力

却有限;微量元素锌及维生素 K 等对骨代谢起着重

要作用,是太空重要营养补充物质[33] 。
2. 2　 中医药疗法

龙血是来自中国云南龙血树的红色树脂,具有

止血、改变血液流变学、抗氧自由基、抗炎镇痛、促
进表皮修复等药理作用[34] 。 Li 等[35] 研究证实,龙
血通过修复微绒毛和隐窝、抑制炎症因子、降低通

透性和上调微重力大鼠回肠中 TJs 和 AJs 的表达来

防止肠上皮屏障破坏,而这一保护潜在机制可能是

龙血促进由 Rac1 / Wave2 / Arp3 途径介导的粘着斑

(focal
 

adhesions,FAs)的形成,并助于肠上皮细胞迁

移和上皮屏障修复,这一修复功能可能与龙血中的

龙血素 C 有关。
传统中药人参总皂苷( total

 

ginsenosides,GST)
具有保护海马神经元并恢复小鼠模拟失重造成的

记忆损伤,还可恢复与学习记忆相关的物质如酪氨

酸、色氨酸、天冬酰胺、苯丙氨酸和胆碱等的含量。
Wu 等[36] 曾报道 GST 的碱性水解产物达玛烷皂苷

(Dammarane
 

sapogenins,DS)通过激活 MAPK 通路、
抑制 PI3K-Akt-mTOR

 

通路,从而调节脑神经递质的

水平,从而抑制了大鼠在长时间模拟太空飞行环境

下诱导的神经损伤,增强了认知功能。 Wang 等[37]

最近关于 DS 改善模拟失重诱导的大鼠抑郁样行为

和认知功能障碍又有了新进展,DS
 

通过抑制大鼠海

马中 AChE 活性、激活 ChAT、SOD 活性可以改善抑

郁样行为和认知障碍,DS 可作为太空飞行任务下预

防和治疗抑郁样行为和记忆丧失的潜在药物。
尤金枝等[38]太空养心丸的研究发现,通关观察

各个实验组大鼠的精神状态及疾病相关指标,太空

养心丸在一定程度上,可缓解微重力大鼠的应激状

态,改善心血管功能紊乱,增强心脏功能。 另一项

中药制剂开心散可逆转血清中升高的 ROS,提高抗

氧化活性来改善模拟失重大鼠引起的记忆损伤[1] 。
针灸是传统中医的重要组成部分,将其与电子

技术相结合而成的穴位刺激疗法在临床得到广泛

应用,孙喜庆等[39] 研究表明,电刺激内关穴可部分

对抗尾悬吊模拟失重引起的大鼠左心功能降低,调
节大鼠下丘脑中 5-HT 的含量,抑制丘脑-垂体-肾上

腺轴的兴奋状态。 还能明显改善模拟失重后人体

的心脏收缩功能,对失重引起的心血管功能失调有

防护作用。
2. 3　 微生态制剂干预

长期的太空飞行环境会导致机体胃肠道的微

生物稳态环境失衡,改变大小鼠肠道微生物,使有

害菌的数量增加,益生菌的数量减少,Yim 等[40] 报

道微重力会对益生菌 Nissle
 

1917 产生影响,使其在

微重力下产生较低的抗酸性和粘附能力,这可能使

其在通过胃的酸性条件并附着于肠细胞时更难以

存活。 Wang 等[30]给动物喂益生菌可以改善其肠道

菌群失调的情况,能有效减轻微重力诱导的对病原

菌感染的先天免疫反应的抑制,VSL#3 是一种由 8
种活的冻干细菌组成的高浓度益生菌制剂,含有某

些免疫刺激物质,包括 toll 样受体( toll-like
 

receptor,
TLR)配体(如脂磷壁酸、核酸和肽聚糖)和 nod 样受

体(nod-like
 

receptor,NLR)配体(如胞壁酰二肽),这
些成分可以同时作用于先天和后天免疫系统,从而

发挥作用。 另外也有研究证实,益生菌的喂养还可

以上调海马神经退行性因子及神经营养因子的表

达,改善学习记忆和大脑功能损伤[1] 。
2. 4　 物理治疗

Xu 等[41] 发现重复性经颅磁刺激 ( repetitive
 

transcranial
 

magnetic
 

stimulation,rTMS) 用于模拟失

重小鼠可增加 Glu 和 NR2B 的 低 表 达 并 降 低

GABA、 谷 氨 酸 脱 羧 酶 67 ( glutamic
 

acid
  

decarboxylase67,GAD67)、海马中的
 

A 型 γ-氨基丁

酸 ɑ1 亚基 ( GABA
 

type
 

A
 

receptor
 

subunit
 

alpha1,
GABAARα1)的高表达,维持谷氨酸能和 γ-氨基丁酸

系统的平衡,缓解认知和神经震荡障碍。 此外,
Yang 等[42]证实 rTMS 通过增强神经系统对后肢肌

肉的控制还可改善微重力下大鼠的步态障碍。
早期研究发现,在微重力模型小鼠中进行恒定

频率(120
 

Hz)的机械振动干预,可有效减缓肌肉萎

缩进程[43] 。 近期的研究也表明,5
 

~
 

90
 

Hz 变频振

动能够在微重力环境下促进成骨细胞增殖,并对其

分化具有一定的保护作用[33] 。 这些实验结论,对机
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械振动对于骨骼肌肉系统的对抗保护提供了一定

的理论及实验基础。
李文苑等[44] 研究发现低频电磁场对失重引起

的骨量丢失有良好的抵抗作用,尤其是较 50
 

Hz
 

0. 6
 

mT 低频脉冲电磁场( PEMFs)可防止失重大鼠 50%
的骨密度( bone

 

mineral
 

density,BMD)降低,更好的

提高失重大鼠骨量。
王峻等[45]认为,在执行飞行任务的过程中,由

于失重、工作压力、生理节律紊乱、狭小空间等应激

导致心理反应,有些反应对任务执行有着积极影

响,但有些反应也会引起任务失败,因此心理训练

对于航天员而言至关重要。 除了模拟太空飞行的

特殊环境进行心理训练外,国际上还认为应该予以

社会性及专业心理支持,社会性心理支持应包括提

供地面新闻、广播、电视、亲友视频、乐器及刊物等,
专业心理支持包括私密天地专业心理密话、心理宜

居设计等。 此外,运动也是有效保持良好心态的

措施。
谭荣等[33]研究表明,运动锻炼能有效提高骨密

度并且增强有氧运动能力,航天员采取增强阻力运

动后,骨量丢失从 1%下降至 0. 3%
 

~
 

0. 5%,通过运

动能够有效缓解太空飞行引起的骨量丢失。 另外,
Graham 等[46]研究表明,在微重力模拟条件下,适当

的运动锻炼能够有效对抗肌肉萎缩。 运动锻炼的

具体保护机制现在尚不完全明确,并且单一的运动

锻炼保护方式并不能完全抵抗骨量丢失与肌肉萎

缩,还需与其他的抵抗方法联合使用。
综上所述,化学药物治疗,中医药疗法、微生态

制剂干预及物理疗法的应用,对失重模型大小鼠的

中枢神经应激损伤、心血管功能障碍、免疫抑制、肠
道损伤、骨骼肌肉系统障碍起到一定的改善作用,
也得到相应数据的支持,值得进一步的探索研究。

3　 结语

模拟太空环境引起的应激损伤涉及中枢神经

系统、心血管系统、骨骼肌肉系统、消化系统、免疫

系统等方面,其机制的探索也有初步成效,但尚不

完全明确。 在动物模型中进行环境模拟时,如何优

化环境模拟措施,设计动物实验,对实验动物进行

条件筛选,得到稳定且一致的实验结果至关重要。
防护相关研究也取得了新的进展,并补充了相应的

防护机制,但在药物治疗方面,对于药物不良反应

在太空环境中是否与地面一致,是否有不良反应对

抗的方案也需要进一步探索解决。 未来可以从以

上多方面着手,将重点放在尚未阐明应激机制的系

统领域,进一步来探索太空飞行任务对航天员各个

系统的影响机制以及对应的防护措施,从而能够全

方位保障航天员的人身安全。
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