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肺泡巨噬细胞亚型与急性肺损伤
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　　［摘要］　巨噬细胞是机体固有免疫的重要组成部分，其亚型（Ｍ１和Ｍ２）在特异性免疫应答的诱导与调节以及疾病的发展

和恢复中起关键作用。急性肺损伤（ａｃｕｔｅｌｕｎｇｉｎｊｕｒｙ，ＡＬＩ）和急性呼吸窘迫综合征（ａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，

ＡＲＤＳ）是严重的呼吸系统疾病。在ＡＬＩ中，Ｍ１增加并分泌促炎细胞因子，在抵御病原入侵的同时也对肺部产生了急性损伤

作用。Ｍ２可根据诱导因素的不同及功能的差异再细分为 Ｍ２ａ、Ｍ２ｂ、Ｍ２ｃ等亚型，其中Ｍ２ａ起促进损伤修复的作用，Ｍ２ｂ和

Ｍ２ｃ主要起免疫调节和免疫抑制的作用，Ｍ２ｃ也可促进组织修复，有利于肺部损伤组织的愈合。Ｍ１与Ｍ２可以相互转化。在

ＡＬＩ的病程中，Ｍ１和Ｍ２需要保持平衡才能有效地清除病原物质，促进损伤的修复，而平衡的失调会导致ＡＬＩ恶化，甚至进展

为ＡＲＤＳ。本文主要针对巨噬细胞各亚型的特点及其与ＡＬＩ的关系，Ｍ１和 Ｍ２各自的极化和相互转化以及影响各亚型在不

同时期平衡的因素作一综述。

　　［关键词］　巨噬细胞亚型；急性肺损伤；Ｍ１／Ｍ２平衡
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　　巨噬细胞最早产生于胚胎发育时期的卵黄囊

和肝前体细胞，后进入肺部并定居，形成肺泡巨噬

细胞（ａｌｖｅｏｌａｒｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ，ＡＭ）。ＡＭ 主要分布

在肺泡腔内，占肺泡常驻细胞的８０％，是体内唯一
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能与空气接触的细胞群，是肺组织的首防线，可以

分泌１００多种炎性介质介导炎症反应，并参与组织

损伤修复。ＡＭ还是免疫缺陷患者肺部感染重要的

应答细胞［１２］。急性肺损伤（ａｃｕｔｅｌｕｎｇｉｎｊｕｒｙ，ＡＬＩ）

是一类复杂的临床症状群。在ＡＬＩ过程中，急性炎

症反应导致微血管损伤，肺血管内皮和肺泡上皮通

透性增加，导致蛋白质渗透入肺泡中并引起水肿，

进而引发急性呼吸功能障碍。急性呼吸窘迫综合

征（ａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＲＤＳ）是

ＡＬＩ的重症形式。多种因素可以导致 ＡＬＩ，如肺

炎、胃食管反流、肺挫伤、脂肪和羊水栓塞、淹溺、吸

入性损伤、肺移植术后再灌注损伤等直接因素和败

血症、休克、心肺转流术、急性胰腺炎、药物过量、输

血、尿毒症等间接因素［３］。

根据活化通路，将以经典方式活化的巨噬细胞

称为经典活化型（ｃｌａｓｓｉｃａｌａｃｔｉｖａｔｅｄｍａｃｒｏｐｈａｇｅ，

Ｍ１），而以选择性通路活化的巨噬细胞称为替代活

化型（ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅａｃｔｉｖａｔｅｄｍａｃｒｏｐｈａｇｅ，Ｍ２）
［４６］。

此外，也存在Ｍ４型、Ｍｈｅｍ型、Ｍｏｘ型等罕见巨噬

细胞亚型［７］。由于这些亚型与ＡＬＩ的相关性研究

较少，故本文不作阐述。在炎症过程中，Ｍ１和 Ｍ２

参与调节固有免疫应答及各种炎症反应。炎症早

期，多种介质能够诱导Ｍ１比例升高，这有利于病原

微生物的清除；随着炎症发展，Ｍ２逐渐增多，占主

导地位，从而抑制炎症反应，促进损伤修复［８］。

Ｄｕａｎ等
［４］和Ｇｏｒｄｏｎ等

［５］发现，在ＡＬＩ中，不同激

活状态的巨噬细胞可分别发挥促炎或抑炎作用；

Ｊｏｈｎｓｔｏｎ等
［９］发现，Ｍ１和 Ｍ２分别在ＡＬＩ的发病

期和恢复期发挥重要作用。此外，有大量文

献［４，１０１８］表明，Ｍ１和Ｍ２在肺部的先后出现及其平

衡在组织的损伤和修复过程中发挥重要作用。

１　犕１与犃犔犐

Ｍ１与ＡＬＩ的发生和进展有密切联系。在由

ＬＰＳ诱导的ＡＬＩ中，Ｍ１可以由Ｔｈ１合成的促炎细

胞因子［如γ干扰素（ＩＦＮγ）］通过旁分泌途径诱导

产生［９］，也可以由初始巨噬细胞合成的ＩＦＮβ通过

自分泌诱导而来［１９］。该诱导过程主要依靠信号转

导子 和 转 录 激 活 子 １（ｓｉｇｎａｌｔｒａｎｓｄｕｃｅｒａｎｄ

ａｃｔｉｖａｔｏｒｏｆｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ１，ＳＴＡＴ１）依赖性通路

完成［２０２１］。受到信号分子刺激的初始巨噬细胞高

表达白细胞介素１２（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１２，ＩＬ１２）、ＩＬ２３，

低表达ＩＬ１０，分泌ＴＮＦα、ＩＬ１β、ＩＬ６等炎性细胞

因子［１９］，合成诱导型一氧化氮合酶（ｉｎｄｕｃｉｂｌｅｎｉｔｒｉｃ

ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ，ｉＮＯＳ）
［９］、 环 氧 化 酶２

（ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ２，ＣＯＸ２）、基质金属蛋白酶９

（ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ９，ＭＭＰ９）
［２２］、ＭＭＰ

１０
［１４］等与炎症相关的酶。其中ｉＮＯＳ可促进ＮＯ等

活性氧（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）生成，在清

除病原物质的同时也加剧了对肺部的急性损伤

作用。

Ｄｕａｎ等
［４］和Ｊｏｈｎｓｔｏｎ等

［９］分别在小鼠体内诱

导了ＡＬＩ，发现实验组小鼠肺泡Ｍ１表面的特征蛋

白（如ＩＣＡＭ１和ＣＤ４０）在诱导第１天出现峰值，

ＴＮＦα和ＩＬ６明显增加；免疫组化方法显示ｉＮＯＳ

在第２天出现峰值，且第７天仍可被检测到，说明

Ｍ１对肺的损伤作用持续存在。ＳＴＡＴ１作为 Ｍ１

极化的关键蛋白，能够加速ＡＬＩ的恶化。给ＡＬＩ小

鼠注射ＳＴＡＴ１信号通路阻断剂后，Ｍ１的极化受

到抑制，ＡＬＩ的病情也出现好转
［２３］。研究［１２］认为，

ＳＴＡＴ家族中的ＳＴＡＴ４也具有促炎作用。该研

究在ＳＴＡＴ４基因敲除的小鼠ＡＬＩ模型中发现，支

气管肺泡灌洗液（ｂｒｏｎｃｈｏａｌｖｅｏｌａｒｌａｖａｇｅｆｌｕｉｄ，

ＢＡＬＦ）中的促炎细胞因子（ＴＮＦα、ＩＬ１β、ＩＬ６）减

少而抑炎细胞因子ＩＬ１０增加，说明ＳＴＡＴ４具有

促进ＡＬＩ发展和恶化的作用。

不同的ＭＭＰ对炎症具有不同的作用。ＭＭＰ

３和ＭＭＰ９均具有促炎作用。Ｇｉｌｌ等
［２２］发现，组

织中ＭＭＰ３的抑制因子缺乏时，巨噬细胞倾向于

向Ｍ１方向极化，促炎细胞因子分泌增加，肺部损伤

加重；抑制 ＭＭＰ３表达后肺部损伤有所减轻。

Ｃｈｅｎ等
［２４］发现，芦丁可以抑制ＭＭＰ９的激活和下

调巨噬细胞炎性蛋白２（ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ

ｐｒｏｔｅｉｎ，ＭＩＰ２）的表达，从而起到对ＡＬＩ的治疗作

用。此外，Ｍ１的极化和相关细胞因子的分泌还受

小ＲＮＡ（ｍｉｃｒｏＲＮＡ，ｍｉＲＮＡ，ｍｉＲ）及相关反义寡

核苷酸（ａｎｔｉｓｅｎｓｅｏｌｉｇｏｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ，ＡＳＯ）的调控。

Ｙｉｎｇ等
［２５］增强小鼠ｍｉＲ１２７的表达后，肺泡巨噬

细胞倾向于向Ｍ１极化，同时促炎细胞因子的分泌

显著增加，肺部的炎症损伤加重；而当敲除ｍｉＲ１２７

对应的ＤＮＡ片段后，Ｍ１基因表达也会发生障碍，

导致 Ｍ１／Ｍ２平衡向 Ｍ２的偏移。然而，最新研

究［１８］表明，Ｍ１还可以通过表达双调蛋白而对ＡＬＩ

产生一定的保护作用，提示Ｍ１和Ｍ２在ＡＬＩ中有

一定的功能交叉。
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２　犕２与犃犔犐

Ｍ２通常存在于胎盘、肺、睾丸、关节腔等部位。

Ｔｈ２细胞、嗜碱性粒细胞、嗜酸性粒细胞和巨细胞

等分泌的ＩＬ４和（或）ＩＬ１３可以诱导初始巨噬细胞

极化为Ｍ２。该诱导过程通过ＳＴＡＴ６依赖性通路

完成。相关研究［２６］表明，在给予ＩＬ４刺激后，

ＳＴＡＴ６缺陷小鼠的 Ｍ２的数量显著低于ＳＴＡＴ６

正常的小鼠。相对于Ｍ１，Ｍ２的ＩＬ１２和ＩＬ２３表

达量很低，但高表达抑炎因子ＩＬ１０、ＴＧＦβ、清道夫

受体（ｓｃａｖｅｎｇｅｒｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＳＲ，即ＣＤ１６３）、甘露糖

受体（ｍａｎｎｏｓｅｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＭＲ，即ＣＤ２０６）、半乳糖受

体（ｇａｌａｃｔｏｓｅｒｅｃｅｐｔｏｒ）以及精氨酸酶１（ａｒｇｉｎａｓｅ１，

Ａｒｇ１），从而抑制ＡＬＩ的炎症反应，促进肺部损伤

组织的修复。另外，Ｍ２还可以特异性表达ＩＬ１受

体拮抗剂（ＩＬ１Ｒａ）、巨噬细胞替代激活相关趋化因

子１（ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｍａｃｒｏｐｈａｇｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄ

ＣＣｃｈｅｍｏｋｉｎｅ１，ＡＭＡＣ１）、巨噬细胞源性趋化因

子（ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｄｅｒｉｖｅｄｃｈｅｍｏｋｉｎｅ，ＭＤＣ）和胸腺

激 活 调 节 趋 化 因 子 （ｔｈｙｍｕｓａｎｄａｃｔｉｖａｔｉｏｎ

ｒｅｇｕｌａｔｅｄｃｈｅｍｏｋｉｎｅ，ＴＡＲＣ）等，进一步促使巨噬

细胞向Ｍ２极化，促进损伤修复。ＩＬ４和ＩＬ１３可

以抑制细胞的自噬作用，抑制ＮＯ合成并增强Ａｒｇ

１的活性，抑制Ｍ１介导的病原杀伤作用
［２０］，在ＡＬＩ

的恢复中具有重要意义。

利用条件基因敲除技术发现，在小鼠体内，巨

噬细胞促进纤维生成并参与瘢痕形成，证实 Ｍ２能

促进基质重建。有研究［２０］在ＩＬ４受体缺陷鼠中证

实，Ｍ２在血吸虫感染过程中对器官具有保护作用，

推测这可能与Ｍ２细胞抑制血吸虫卵引起的炎症反

应有关。Ｋａｍｂａｒａ等
［２７］在白喉毒素诱导的小鼠

ＡＬＩ中发现，当体内含ＣＤ２０６的 Ｍ２减少时，小鼠

肺部损伤较对照组更加严重，提示Ｍ２可能在保护

肺组织方面发挥了积极的作用。呼吸道正常菌群

在帮助机体抵抗流感病毒介导的ＡＬＩ中发挥积极

作用。Ｗａｎｇ等
［２８］发现，上呼吸道人工定植金黄色

葡萄球菌的小鼠（实验组）与未感染特定病原的小

鼠（对照组）相比，肺泡Ｍ２数量在细菌定植早期明

显增多，提示上呼吸道正常菌群具有促进巨噬细胞

极化为 Ｍ２的作用；在感染流感病毒并发生ＡＬＩ

后，实验组小鼠的疾病严重程度和死亡率较对照组

降低，提示正常菌群可以通过增加Ｍ２的数量对肺

产生一定的保护作用。在药物研究方面，研究

等［２９３０］证实了糖皮质激素（ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｓ，ＧＣ）的

抑炎作用和对其他免疫细胞的调控作用。其发现

ＧＣ治疗４８ｈ后，小鼠单核细胞中ＣＤ１６３和Ｇｒ１

（单核细胞的一种表面标记）的表达上调，ＩＬ１０特

异性上调，同时还下调了ＩＬ６，但没有发现ＴＧＦβ
的上调。Ｍ２特征性细胞因子的增加和 Ｍ１特征性

细胞因子的减少可以从侧面证实Ｍ２的抑炎作用。

在ｍｉＲＮＡ的相关研究中，Ｇｕｏ等
［３１］利用ｍｉＲ１５５

的ＡＳＯ有效地治疗了ＡＬＩ小鼠，其ＢＡＬＦ中的蛋

白质、促炎细胞因子和细胞数量显著减少，肺泡中

分泌ＩＬ１０的类Ｍ２数量明显增加，提示该ＡＳＯ能

促进巨噬细胞向Ｍ２极化，从而起到抑炎作用，促进

ＡＬＩ的恢复。

Ｍａｎｔｏｖａｎｉ等
［３２］和Ｍｏｓｓｅｒ等

［３３］分别对Ｍ２进

行进一步分类：由ＩＬ４或ＩＬ１３诱导产生的巨噬细

胞称 Ｍ２ａ；免疫复合物（ｉｍｍｕｎｅｃｏｍｐｌｅｘ，ＩＣ）与

ＴＬＲ或ＩＬ１Ｒ配体诱导产生的巨噬细胞称Ｍ２ｂ；由

ＩＬ１０和ＧＣ诱导单核细胞分化的巨噬细胞称为

Ｍ２ｃ。目前大部分文献中提到的Ｍ２如无特别说明

均指Ｍ２ａ。近年来新定义的 Ｍ２ｄ亚型能特征性表

达血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈ

ｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ），并分泌ＩＬ１０、ＣＣＬ５、ＣＸＣＬ１０、

ＣＸＣＬ１６等因子，该亚型与 Ｍ１的腺苷依赖性转变

有关，具体作用机制尚不明确［７，３４］。不同 Ｍ２亚型

发挥不同的功能，Ｍ２ａ高表达ＣＤ６８、ＣＤ１６３、ＣＤ２０６

和Ａｒｇ１，主要参与和促进ＡＬＩ过程中的体液免疫

反应和纤维化过程，同时分泌生长因子和一些细胞

外基质成分，促进ＡＬＩ的修复并维持体液免疫反

应。Ｍ２ｂ主要发挥免疫调节作用，与 Ｍ２ａ共同介

导体液免疫反应。Ｍ２ｃ在高表达ＣＤ６８、ＣＤ１６３、

ＣＤ２０６的同时，也表达几丁质酶１（ＹＭ１）、穿透素

（ｐｅｎｔｒａｘｉｎ，ＰＴＸ）和载脂蛋白（ＡｐｏＥ），主要调节和

抑制免疫反应，在 ＡＬＩ的组织重建中发挥重要

作用［３５］。

Ｎｅｌｓｏｎ等
［３６］在肺孢子虫引发的ＡＬＩ中发现，

ＩＬ３３可以促进Ｍ２ａ的活化，放大Ｍ２的极化作用；

而Ｍ２ａ可以直接杀灭外源真菌孢子。Ｖｅｎｏｓａ等
［１７］

在氮芥诱导的ＡＬＩ小鼠中发现，Ｍ２ａ和 Ｍ２ｃ在损

伤早期共同发挥吞噬细胞碎片和拮抗Ｍ１损伤的作

用；进展到慢性炎症时，Ｍ２ａ和Ｍ２ｃ促进基质沉积、

组织重建和纤维化进程。一般Ｍ２的促炎细胞因子

如ＩＬ１、ＴＮＦ和ＩＬ６分泌量低，但ＩＣ和ＬＰＳ诱导

的Ｍ２ｂ有所不同，其仍可分泌大量的炎性因子，如
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ＴＮＦα、ＩＬ１、ＩＬ１０，而低分泌ＩＬ１２。因此，Ｍ２ｂ能

帮 助 小 鼠 抵 御 ＬＰＳ 毒 性。Ｏｈａｍａ 等
［３７］ 和

Ｔｓｕｃｈｉｍｏｔｏ等
［３８］发现，酗酒者肺部机会性感染和

罹患肠道细菌性败血症的主要原因是持续性的酒

精摄入导致巨噬细胞向Ｍ２ｂ极化，从而使酗酒者肺

部和肠道更易被感染。

３　犕１／犕２的平衡与犃犔犐

Ｍ１／Ｍ２不是完全孤立的两种细胞亚型。在受

到外界致病因素的刺激后，ＡＭ的极性会因此发生

变化。表型可塑性和功能多样性是巨噬细胞的重

要特征。一般认为极化巨噬细胞是其细胞活化后

一系列功能状态的极端，其分化受到各种微环境信

号的诱导与调节［３９］。极化的巨噬细胞能够进一步

对自身其他极化状态产生影响，如 Ｍ２能抑制 Ｍ１

抗原提呈和促炎因子的分泌，并通过分泌血管生成

因子和成纤维因子促进损伤的肺组织愈合，从而使

巨噬细胞的功能平衡。在特定条件下，肺泡已分化

的Ｍ１和Ｍ２之间还可相互转化。巨噬细胞是可塑

性细胞，它能从激活的 Ｍ１转化为 Ｍ２，也能从 Ｍ２

转化成Ｍ１。若Ｍ１与Ｍ２达到平衡，则可以使ＡＬＩ

减轻，肺组织得到修复；若平衡失调，某种激活方式

过强，则 ＡＬＩ会发生恶化，甚至进一步发展为

ＡＲＤＳ。如果Ｍ１激活过强，产生过量的促炎因子，

则肺组织受损更严重；如果Ｍ２激活过强，产生过量

的成纤维和血管生成因子，则能降低机体清除病原

的能力，并导致肺组织纤维化和慢性肺炎的形成。

因此，在各种因素的影响下，肺部的损伤和修复应

当被控制在Ｍ１的促炎反应和Ｍ２的抑炎反应相对

平衡的状态。

Ｍｏｒａ等在研究肺纤维化的成因时发现，疱疹

病毒可以上调巨噬细胞Ａｒｇ１的表达，进而促进肺

纤维化的发展［１６］。基质金属蛋白酶家族中的

ＭＭＰ２８能抑制Ｍ１的促炎作用，并促进 Ｍ２的极

化，同时促进纤维化进程；此外，在博来霉素诱导的

小鼠ＡＬＩ模型中，ＭＭＰ２８缺陷的小鼠中，Ｍ２比例

减少，纤维化程度的减轻，说明 ＭＭＰ２８具有抑炎

作用［１３］。ＭｃＭａｈａｎ等
［１４］的实验发现，ＭＭＰ１０能

拮抗ＭＭＰ２８，促进Ｍ１／Ｍ２平衡向Ｍ１移动，加重

ＡＬＩ的发展。Ａｋｂａｒｓｈａｈｉ等
［４０］在急性胰腺炎合并

ＡＬＩ的小鼠模型中发现，实验组小鼠损伤早期

ＣＣＬ２表达量可以达到对照组的１０倍，同时ＣＣＬ２

的增加促使 Ｍ１／Ｍ２平衡向 Ｍ２移动，２４ｈ后由于

Ｍ１中的ＣＣＲ２（ＣＣＬ２的受体）表达量增加，Ｍ１／Ｍ２

平衡向 Ｍ１移动。这可能也是大部分ＡＬＩ患者病

情恶化的原因之一。Ｍｅｙｅｒ等
［１５］在研究阿奇霉素

对囊性纤维化的治疗作用时发现，治疗组细胞在给

药１μｇ／ｍＬ后，促炎细胞因子（ＩＬ１β、ＣＣＬ２、ＴＮＦ

α）表达明显下降，提示阿奇霉素可以直接作用于

Ｍ１，从而影响 Ｍ１／Ｍ２的平衡，进而减轻了炎症反

应。该团队在前期的动物实验中已证实阿奇霉素

的抑炎作用［４１］。Ｂａｏ等
［１０］在研究人参皂苷对ＡＬＩ

的治疗作用时发现，给ＡＬＩ小鼠腹腔注射人参皂苷

可以降低ＢＡＬＦ中促炎细胞因子的含量，同时检测

到Ｍ２的比例明显升高且升高幅度与人参皂苷注射

浓度呈正相关。小鼠ＡＬＩ显著好转，说明人参皂苷

具有显著的抑炎作用，并能使 Ｍ１／Ｍ２平衡向 Ｍ２

移动，从而促进损伤的修复。Ｃｈｏ等
［１１］在研究间充

质干细胞（ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＭＳＣｓ）的治疗

作用时发现，将巨噬细胞和ＭＳＣｓ共同培养可导致

Ｍ１的特征标志物减少而使 Ｍ２的特征标志物增

多，提示 ＭＳＣｓ具有调控 Ｍ１／Ｍ２平衡向 Ｍ２移动

的能力，从而间接发挥一定的抑炎作用。因此，对

巨噬细胞亚型诱导因素及其功能的研究有助于了

解炎症反应的调节机制。

４　总结与展望

综上所述，巨噬细胞的极化作用在ＡＬＩ的发病

过程中具有重要意义。从ＡＬＩ的发病期到恢复期，

不同的细胞因子或药物可以使Ｍ１和Ｍ２出现不同

的极性转化，发挥各自的作用。其中，Ｍ１主导促炎

作用，分泌一系列促炎细胞因子，促进ＡＬＩ的发展；

Ｍ２主导抑炎反应，拮抗 Ｍ１的作用。有时两者的

作用又会有交叉，说明 Ｍ１／Ｍ２在一定的条件下可

以相互转化。目前大多研究集中于Ｍ１／Ｍ２平衡向

Ｍ２的移动，较少有研究详细地阐释该平衡向 Ｍ１

移动的因素。对 Ｍ１／Ｍ２平衡在ＡＬＩ中具体机制

的研究，有利于临床发现潜在的药物作用靶点，从

而提高药物的研发效率。今后研究的热点和难点

将是ＡＬＩ不同时期Ｍ１／Ｍ２的转化方向及其机制，

Ｍ１／Ｍ２平衡相关的信号转导通路以及肺内其他罕

见巨噬细胞亚群对ＡＬＩ的潜在影响。对巨噬细胞

亚型与ＡＬＩ相关性的研究也许能为今后ＡＬＩ的预

防和治疗提供理论依据和研究方向。
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