
仅需 5天，干细胞变身“救命”血管
本报讯 当实验小鼠的血管受损后，科学

家用实验室培育的微型球状血管恢复了受损

组织的血液供应，大幅减少了坏死的发生。这

一突破为治疗因事故或血栓导致的组织损伤

带来了新希望。近日，相关研究论文发表于

《细胞 - 干细胞》。

此前，通过将人类干细胞置于化学混合

物中，研究人员已经培育出被称为“类器官”

的血 管 团块。但美 国哈佛大 学的 Juan

Melero-Martin 表示，该方法存在局限性，因

为“它通常需要数周时间，而且生成的血管难

以真实模拟人体内的血管结构”。

作为替代方案，Melero-Martin 和同事对

人类干细胞进行了基因改造。这些干细胞由

皮肤细胞重编程而来。他们给这些干细胞引

入了一段特定的基因序列，使其在抗生素强

力霉素的存在下发育成血管组织。“我们成功

在短短 5 天内就获得了血管类器官。”

Melero-Martin 说，“这些血管在蛋白质和基

因活性水平上与人体内的血管高度相似。”

为验证这些类器官是否具有治疗受损组

织的能力，研究人员对小鼠进行了手术，切断

一条腿的血液供应，使血流量降至正常水平

的 10%以下。一小时后，他们在每个损伤部位

植入了 1000 个类器官。

两周后，研究人员通过影像观察发现，植

入的血管已与小鼠自身的血管融合，并使血

流量恢复到正常水平的 50%。美国斯坦福大

学的 Oscar Abilez 说：“这是一个相当可观的

恢复量。例如，在心脏病发作的情况下，如果

能在合理时间内恢复如此程度的血流，将大

大减少组织损伤。”

Melero-Martin 表示，在接受治疗的小鼠

中，约 75%的组织坏死程度非常轻微，而在未

接受血管类器官移植的对照组中，约 90%的

小鼠腿部组织发生了严重坏死。

在另一项实验中，研究人员将这些类器

官用于治疗患有 1 型糖尿病的小鼠。这种疾

病导致胰腺受损，引起血糖水平异常升高。他

们发现，相比仅移植胰腺组织，将类器官与胰

腺组织一同移植到小鼠体内，可以显著改善

血糖控制。

不过，Abilez 指出，在这种方法应用于人

体之前，还需要在猪等更大的动物身上进一

步开展研究。Melero-Martin 表示，希望尽快推

进这一阶段的研究。他认为人类临床试验有

可能在未来 5 年内实现。

除治疗组织损伤，这项研究成果还有助

于开发更接近人体生理状态的“迷你器官”，

甚至可用于构建“迷你肿瘤”。

“因为缺乏血管系统，一些类器官只能生

长到一定尺寸，一旦超过几毫米，它们就会死

亡。而这项研究提供了一种将血管系统整合

进类器官的方法，使其更接近人体的真实生

理状态，对开发治疗方法更具应用价值。”

Abilez 补充说。 （蒲雅杰）

相关论文信息：

本报讯 科学家开发了一种可穿戴

设备，能够捕捉呼吸的细微差别。他们

发现，每个人的呼吸模式都是独一无

二的，即每个人都拥有一个“呼吸指

纹”，这可能与体重和心理健康有关，

有望彻底改变诊断和治疗各种疾病的

方式。近日，相关研究成果发表于《当

代生物学》。

“这项工作令人兴奋，它解决了许

多关于呼吸信号如何与健康和精神状

态相关的长期存在的问题。”美国人工

智能公司 Osmo的 Torben Noto表示。

呼吸模式包含健康信息的观点并

不新鲜，20 世纪 50 年代就有研究暗示

了这种联系。但由于没有一种可穿戴

设备能在人活动时记录鼻腔呼吸数

据，相关研究仅限于从医院患者那里

收集的数据，后者的呼吸监测时间往

往不到一个小时。

为解决这一问题，以色列魏茨曼科

学研究所的 Timna Soroka 及同事研制

了一款可穿戴设备，并让 97人佩戴了

24小时。随后，他们训练了一种算法识

别 24项参数的独特组合。该算法识别

参与者的准确率近 97%，并且在两年的

随访期内保持稳定。

“不过，别指望去银行时会有鼻腔

气流记录。”研究团队成员、魏茨曼科

学研究所的 Noam Sobel表示，该设备

并非用于生物识别，而是解锁有价值

的健康信息。

例如，可以通过鼻腔周期的参数组

合，预测一个人的身体质量指数

（BMI）。鼻腔周期是指两侧鼻孔交替处

于更通畅或更闭塞的循环状态。

Sobel 解释说，这一周期由交感神

经系统和副交感神经系统的平衡所控

制。交感神经系统为身体的“战斗或逃

跑”反应做好准备。“因此，测量鼻孔的

气流，实际上是在获取交感神经兴奋

度的指标，而这似乎是 BMI的一个预

测因素。”

Sobel 提出了一个有趣的可能性，

即不是体重增加引起呼吸变化，而是

呼吸模式影响体重。“如果这是真的，

我们就可以找到让你变瘦的呼吸模

式。”他说。

呼吸数据还揭示了呼吸特征与焦

虑和抑郁症水平之间的相关性。例如，

抑郁症状严重的人吸气更快。该团队

目前正在研究呼吸模式是否确实会导

致这些症状，以探索能否将其用于诊

断某些常见的心理健康疾病，并通过

呼吸练习加以治疗。

“不难想象，未来每位患者都会获

得一个鼻腔气流监测设备，用于追踪

治疗、提供反馈并预测一系列疾病的

预后。”Noto说，这种设备还能帮助个

体识别呼吸何时偏离正常状态。“它可

能对人体健康产生巨大影响。”

（李木子）

相关论文信息：

Medical Science News10 国际

“呼吸指纹”有望诊断疾病
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本报讯《自然》近日发表的一项研究显示，

怀孕小鼠缺铁可能会导致携带 XY 染色体的后

代中的一小部分个体发育出卵巢，而 XY染色体

通常决定雄性性别。这一发现揭示了哺乳动物

铁代谢和性别决定之间的关联。

决定哺乳动物性别的一个重要基因是 Sry，

它控制睾丸发育，位于 Y 染色体上。而一个名

为 KDM3A 的酶是调控 Sry 基因表达的关键，

已知这种酶的活性有赖于亚铁离子（Fe2+），但铁

水平如何影响性别决定仍不清楚。

为研究铁代谢和哺乳动物性别决定之间的

关系，日本大阪大学的立花诚和同事利用培养

细胞和小鼠进行了一系列实验。他们发现，在性

别决定的关键时期，有利于 Fe2+积累的基因在

发育中的小鼠胚胎性腺中上调。当作者将培养

细胞中的铁水平减少到正常水平的约 40%时，

Sry 基因表达明显被抑制，XY 性腺开始出现与

卵巢发育有关的遗传标记。

随后作者在短期和长期缺铁怀孕小鼠中测试了这一效

应。对于短期缺铁，通过在胚胎性别决定阶段的前后 5天，向

怀孕母鼠注射铁去除药物加以诱导。这些母鼠生下大约 72

只 XY子代，其中 4只发育出双侧卵巢，1只发育了一个卵

巢和一个睾丸。对于长期缺铁的母鼠，则通过怀孕前 4周的

低铁饮食诱导，并在母体引入编码 KDM3A基因功能缺失的

突变。这导致 43只 XY子代中有两只从雄性转为雌性。在两

项实验中，铁水平正常的母鼠后代均未发现异常。

科学家认为，尽管未研究缺铁在人类妊娠中的影响，

但这些发现表明了铁在哺乳动物性别决定中的重要作用。

（赵熙熙）

相关论文信息：
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