
·特邀综述·

脑铁代谢和神经变性性疾病

钱忠明(香港理工大学应用生物及化学科技学系铁代谢研究室 , 香港)

作者简介　钱忠明 ,江苏苏州人。1978年毕业于苏州医学院医疗系 ,1981年获北京大学医学部(原

北京医科大学)基础医学系病理生理学硕士学位 , 1993年获澳大利亚西澳大利亚大学(University

of Western Australian)生理学博士学位。同年应聘到香港理工大学应用生物和化学科技学系任职

讲师(Lecturer)。1998年任职助理教授(Assistant Professor), 1999年起任职副教授(Associate Pro-

fessor)。主要从事脑铁代谢机制 、脑铁代谢异常与神经变性性疾病关系的研究 。曾应邀为《Brain

Research Review s》 、《Trends in Molecular Medicine》 、《Trends in Pharmacological Sciences》 、《Prog ress

in Biophysics and Molecular Biology》 、《Developmental Neuroscience》和《Cellular and Molecular Biolo-

gy》等 SCI 杂志撰写综述 、评论或研究论文等 。至今在国内外杂志发表论文 110余篇 ,主编了第一

部《铁代谢 ———基础与临床》中文专著。

摘要　最近关于脑铁代谢研究的新成果 ,尤其是与脑铁转运 、储存 、调节相关的某些突变基因的发

现 ,足以得出以下结论 ,即异常增高的脑铁至少是部份神经变性性疾病的起始原因。研究显示 ,脑

铁过量积聚主要是由于遗传性和非遗传性因素所引起的某些脑铁代谢蛋白功能异常或表达失控。

正是异常增高的脑铁触发一系列病理反应 ,最终导致神经变性性疾病病人脑神经元死亡。本文简

要叙述了目前对脑铁分布 、功能和脑铁代谢蛋白的认识 ,讨论了脑内铁转运机制以及脑铁和神经变

性性疾病之间的关系研究的新进展 。
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Abstract　New findings from recent studies on brain i ron metabolism , especially the discovery of mu-

tations in the genes associated w ith iron t ransport , storage or regulation in the brain , are more than e-

nough to conclude that the increased brain i ron is an initial cause of neuronal death at least in some neu-

rodegenerat ive diseases.The excess iron accumulation in the brain may lead by the disrupted expres-

sion o r function of i ron metabolism proteins induced by either genetic or nongenet ic factors.It is the

increased brain iron that t riggers a cascade of deleterious events , leading to neuronal death in these dis-

orders.In this article , the recent advances in the study on mechanisms of iron t ranspo rt in the brain

and the relationship between the increased brain iron and neurodegenerative disorders were discussed.

Also , current knowledge on brain iron dist ribution and function w as brief ly review ed.

Key words　Iron metabolism;Brain iron;Neurodegeneration

　　脑铁代谢的研究最早可以追朔到 19 世纪末 。

1886 年 , Zaleski 第一次对人脑铁做了定量分析 。

1922年 , Spatz 发表了一篇长达 128页的有关脑铁

研究的重要文章。他总结和讨论了当时脑铁研究的

结果及其方法。首先报道了基底神经节存在高浓度

铁的发现 。这些早期的脑铁代谢研究者 ,在当时极
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为有限的实验条件下 ,获得了十分重要的成果 。然

而 ,这些为我们后来者的研究打下坚实基础的重要

工作 ,当时并未受到足够注意 。在随后的五十多年

里 ,脑铁代谢领域的研究相对十分沉寂。直到最近

20年间 ,这一领域的工作才重新受人注意。关于帕

金森病病人脑铁显著增加的发现以及铁可致自由基

反应和神经元死亡的理论 ,使得人们重拾脑铁代谢

研究的兴趣 。新的发现 ,尤其最近五年中许多关于

脑铁代谢异常可致众多脑疾病的结果使这一领域的

研究推向了一个新的高潮 。脑铁代谢已成为近年神

经生物学和神经化学领域里十分热门的一个研究课

题。本文简要讨论了目前对脑铁分布 、功能和代谢

蛋白的认识 ,总结了脑内铁转运机制以及异常增高

的脑铁和神经变性性疾病之间关系的研究进展。

一 、脑铁分布 、功能和代谢蛋白

铁广泛存在于脑内各个部位 ,但分布是不均匀

的[ 1] 。有的部份如苍白球 、黑质 、红核和齿球核等

有相当高的浓度。基底神经节铁的浓度最高 ,与肝

脏中的铁浓度相当。大脑皮层和小脑铁相对较少 。

全脑的含铁量相当于肝脏的 1/5。在细胞水平 ,铁

存在于脑内许多型细胞中 ,如神经元 、小胶质细胞 、

少突触细胞和某些星形胶质细胞。其中 ,少突触胶

质细胞含铁量最多。脑内铁浓度随年龄而变化。对

大鼠的研究表明 ,大脑皮层 、小脑 、脑桥和中脑中的

铁浓度在出生后两天最高 ,以后开始降低 ,到第 17

天的时候最低。然后再升高直到成年的第 75天 ,老

年以后脑内各部分的铁含量又有所下降 。对人脑铁

含量测定发现各区累积速度不同 ,有的区域很快达

到最高水平并保持这一水平 ,而有的区域几乎一生

都在进行铁的积累 。苍白球和黑质在生命的最初

20年内铁的含量增加很快 , 30岁后几乎没有什么增

长;而尾核和壳核要到 50 ～ 60岁时铁才达到最高水

平。在大脑皮层中 ,运动皮层的含铁量最高;其次是

视 、听和顶皮层;额前区和颞叶铁浓度最低。延髓中

铁的含量不随年龄增长。除了贫血能引起肝和脑内

含铁量均下降以外 ,正常情况下脑铁水平与肝铁水

平没有多少相关性。脑内铁的转换比肝脏慢得多 ,

因此 ,在营养性铁缺乏时 ,血清铁结合能力和肝脏中

铁贮存都迅速大幅度降低 ,而脑铁水平则能维持相

对恒定[ 1] 。

脑铁对脑组织的功能活动极为重要 。铁是电子

的传递者 ,是线粒体氧化反应和氧运输不可缺少的

物质。作为众多的辅因子 ,脑铁参与脑内许多重要

的生理生化过程 , 包括 DNA 、RNA 和蛋白质的合

成 ,髓磷脂的合成和神经髓鞘的发生与发展 ,以及多

巴胺等神经递质的合成[ 2] 。临床研究显示 ,脑组织

发育过程中铁缺乏将导致儿童不可逆性行为和认知

障碍。而铁过量将会引起自由基反应而导致神经元

死亡 ,以及多种中枢神经系统疾病。因此 ,脑铁及其

生理平衡在脑的功能活动中有着十分重要的地

位
[ 1]
。

脑铁的平衡取决于脑铁代谢蛋白 ,由于这些蛋

白的正常表达和相互协作 ,脑铁水平才得以保持在

正常的生理范围 。在脑外 ,细胞与组织的铁平衡主

要取决于二种蛋白:转铁蛋白受体(t ransferrin re-

ceptor , TfR)和铁蛋白(ferritin)。这二种蛋白的表达

受细胞内铁控制 。细胞内铁浓度发生变化时 ,机体

有能力通过细胞质内的铁调节蛋白(iron regulatory

protein , IRP)和 TfR及 Ferritin mRNA 上的铁反应

元件(iron response element , IRP)结合的变化来调节

这二种蛋白的表达 ,进而使细胞内铁保持在正常水

平 。生理条件下包括运动时 , IRP 与 IRE 的结合也

受 NO(ni tric oxide)及其他一些因素影响[ 3 ～ 5] 。铁

减少时 TfR表达增加而 Ferritin表达减少 ,反则反

之[ 2] 。TfR表达增加 ,细胞摄铁量也增加。脑外细

胞主要是通过 TfR介导的途径从血液和细胞外液

获得铁。血液或细胞外液中的铁主要是转铁蛋白

(transferrin , Tf)结合铁(transferrin-bound iron , Tf-

Fe)。每一分子的 Tf可以结合两个三价铁离子。结

合铁的转铁蛋白经细胞表面 TfR介导的内吞进人

细胞内[ 6] 。已经证实 ,脑内也存在 TfR和 Ferritin ,

以及它们在脑内同样受控于 IRP/ IRP 调节。也已

清楚 ,TfR介导的细胞 Tf-Fe 摄取是许多型脑细胞

获得铁的重要途径[ 2 , 7～ 10] 。然而 ,新的研究显示脑

铁平衡和脑细胞摄铁机制可能远比脑外复杂。除了

TfR 、Ferri tin外 ,脑内可能存在其它铁代谢蛋白 ,包

括乳铁蛋白受体(lactoferrin receptor , LfR)、p97

(melanot ransferrin ,或 human melanoma tumor-asso-

ciated antigen)和二价金属转运体 (divalent metal

t ranspo rter , DMT1 或 divalent cation transporter ,

DCT 或 natual resistance-associated macrophage pro-

tein 2 , N ramp2)。这些蛋白在保持脑铁水平衡定的

生理过程中也具有重要作用[ 2 , 11] 。此外 ,在小肠新

发现的铁代谢蛋白 ferroportin(FP1)[ 12] 、hephaestin

(HP)[ 13]和 duodenal cy tochrome b(Dcy tb)[ 14]在脑铁

代谢中可能也具有重要生理作用 。

二 、脑内铁转运的机制

(一)铁通过血脑屏障(BBB)的机制　铁必须首
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先通过BBB ,然后才能被脑细胞摄取及利用。目前 ,

仍然不完全清楚铁是如何通过 BBB的 。然而 ,众多

证据显示转铁蛋白-转蛋白受体转运系统(Tf/TfR)

是铁跨越脑毛细血管内皮腔膜(luminal membrane)

的主要途径 。也就是说大多数铁是以 Tf-Fe的形式

从血液进入脑毛细血管内皮细胞 ,并且是由 Tf介导

的。这一过程本质上与其它类型体细胞摄取铁的过

程无差别[ 11] 。此过程包括几个步骤:结合 、内吞 、酸

化和解离 、移位及细胞内转运 。首先血清 Tf运载铁

(Tf-Fe)到 BBB ,然后与 BBB 内皮细胞膜上的 TfR

结合 ,通过 TfR介导的内吞形成内吞小体。由于内

吞小体膜上 H +泵的作用使内吞小体内 pH 下降至

大约 5.5 ～ 6.5 ,这导致铁与 Tf解离并还原至Fe2+。

尔后经 DMT1介导的过程 , Fe2+跨越内吞小体膜移

位进入内皮细胞质内 。大部分 Tf和 TfR回到内皮

细胞血管腔侧膜表面。在 pH 7.4 的环境下 , Tf 与

TfR解离回到血液循环中[ 11 ,15] 。而进入细胞内的

铁可能是以 Fe
2+
的形式跨越脑毛细血管近脑组织

侧基底膜(abluminal membrane)进人脑内(图 1)[ 11] 。

这一过程的分子机制目前所知甚少 。已有报道

Fe2+穿出基底膜的机制可能涉及星形胶质细胞。

星形胶质细胞在毛细血管内皮的突触小结有从内皮

细胞摄取 Fe
2+
的能力。这一点尚待进一步研究证

实 。此外 ,新近的研究发现 FP1/HP 和非 HP 依赖

性铁转运系统(FP1/ceruloplasmin)在铁跨越小肠上

皮细胞基底膜的过程中起关键作用 ,很有可能这两

个铁转运系统在 Fe2+穿越血脑屏障基底膜的过程

中也起有同样的作用[ 11] 。尤其铜蓝蛋白(cerulo-

plasm , CP)的作用更是值得研究的。除了 Tf/TfR

途径外 ,人乳铁蛋白(lactoferrin , Lf)/LfR以及糖基

磷脂酰肌醇(GPI)锚型 p97/分泌型 p97在铁穿过血

脑屏障过程中可能也发挥一定作用。少量铁也有可

能以完整的转铁蛋白结合铁复合体形式通过受体介

导穿过整个血脑屏障[ 11] 。由于 Tf/TfR在铁跨越

血脑屏障过程中的重要作用 ,近年来 ,人们已尝试利

用这一转运系统转运某些金属药物 、肽类药物和基

因到脑内 ,达到治疗疾病的目的
[ 16 ,17]

。

图 1　铁跨越血脑屏障的机制

　　(二)脑内铁转运和脑细胞铁摄取　在铁被转

运通过血脑屏障之后 ,部分铁与由脑内少突胶质细

胞和脉络丛上皮细胞分泌的内源性 Tf 迅速结合 。

而另一部分铁则与其它转运物质结合 。也就是说 ,

脑内铁有二种转运形式:Tf-Fe 和非 Tf结合铁(non-

t ransferrin-bound iron ,NTBl)
[ 11]
。这与外周血液内
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的情况不同 , 外周血液内铁主要以 Tf-Fe的形式存

在 ,很少 NTBI 。因为血液内 Tf 的浓度或 Tf 结合

铁的能力远远超过铁的浓度。生理条件下 ,血液中

30%的 Tf 就能结合血液中所有的铁
[ 6 ,15]

。而在脑

脊液(CSF)和脑细胞间液中铁的浓度远远超过 Tf

的浓度或 Tf结合铁的能力 ,只有部份铁能与 Tf 结

合。由于 Tf与铁的亲和力远高于其它的铁转运体 ,

所以脑脊液和脑细胞间液中的铁(如果是 Fe3+的形

式)则首先与 Tf结合。因此脑脊液和脑细胞间液中

的 Tf是完全饱和的。剩余的铁则与其它转运体结

合 ,成为 NTBI。 NTBI 可能包括柠檬酸-Fe
3+
(或

Fe
2+
)、抗坏血酸-Fe

2+
和白蛋白-Fe

2+
(或 Fe

3+
),以

及 Lf-Fe3+和分泌型 p97-Fe3+。也可能存在少量的

游离 Fe2+。Tf-Fe3+ 、Lf-Fe3+和分泌型 p97-Fe3+分

别通过 TfR 、LfR和 GPI 锚型 p97介导的过程被相

应的脑细胞摄取。NTBI则可能通过 DMTl或三价

阳离子转运体(t rivalent cation-specif ic transporter ,

TCT)介导的机制被神经元或其它型脑细胞摄取(图

2)
[ 11]
。此外 ,最近的研究

[ 18 ～ 20]
显示 ,CP 可能在脑

神经元铁摄取的过程中有重要作用 ,而不是传统认

为的那样帮助铁释放。相关的研究尚在进行中 。

图 2　脑细胞铁摄取机制

　　三 、脑铁与神经变性性疾病的关系

(一)脑铁代谢紊乱是某些神经变性性疾病的始

发因素　仅在几年前 ,很少人相信铁代谢紊乱在疾

病发生发展中具有如此重要的位置 。今天人们已经

认识到许多人类疾病与铁代谢紊乱有关 。在这些铁

相关的疾病中 ,神经变性性疾病(NDs)研究得最为

广泛深人 。许多研究证实某些 NDs包括(hallervor-

den-spatz syndrome , HSS)、帕金森病(PD)、阿尔采

末病(AD)和亨廷顿舞蹈病(HD)病人病变脑区铁异

常升高 。这种增加的脑铁是疾病的起因还是后果 ,

一直是未有定论的问题[ 11] 。然而 ,最近的研究 ,尤

其是某些脑铁代谢相关基因突变的发现 ,强有力地

支持我们最近提出的假说:即至少在某些神经变性

性疾病中脑铁的升高是神经元死亡的始发因素[ 11] 。

在这些疾病中 ,脑铁异常升高可能是由于遗传或非

遗传因素引起的脑铁代谢相关蛋白功能异常或表达

失控 ,正是由于脑铁的过量增加触发连锁的有害事

件导致神经元死亡 。

1.遗传因素-脑铁调节紊乱-神经变性性疾病:

遗传因素(基因突变或缺失)引起的脑铁代谢紊乱是

某些神经变性性疾病的始发因素 。大量令人信服的

证据支持这一结论。Curtis等[ 21]报道了一种以前

未知的显性遗传性迟发性基底神经节疾病 , 即“神

经铁蛋白病” (Neuroferritinopathy)。这种病人有类
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似于 HD或 PD的锥体外束病症。患者脑铁和铁蛋

白异常积聚及血清铁蛋白浓度明显降低 。其关键原

因是铁蛋白轻链(ferritin light polypeptide , FT L)基

因突变 。遗传学分析揭示这种病人 FT L 基因的

460 ～ 461部位之间多了一个腺嘌呤 ,因此影响铁蛋

白的功能和稳定性 ,导致铁从铁蛋白不适当的持续

释放。铁蛋白由 24个两种类型(重和轻链)的亚基

构成 ,形成水溶性的空心球体 。此蛋白是主要的铁

贮存蛋白 ,贮存 1/3到 3/4的脑铁 。“神经铁蛋白

病”的发现 ,有力地证明了铁在神经变性性疾病发病

机制中的重要作用。支持上述结论的另一个证据来

自对 HSS 的研究 。HSS 也称为脑铁积聚性神经变

性症-1(Neurodegeneration w ith brain-i ron accumula-

tion-1 , NBIA-1)或泛酸激酶相关的神经变性症

(Pantothenate kinase associated neurodegeneration ,

PKAN)。Zhou等
[ 22]
最近证实这种病人的泛酸激酶

基因 2(PANK2 , a novel panto thenate kinase gene)异

常(G411R)。泛酸激酶是辅酶 A 生物合成的必需

调节酶 。PANK2 可能只特异性地在脑内表达 。

PANK2突变将引起半胱氨酸在脑内积聚。半胱氨

酸的铁螯合特性造成脑内铁积聚和铁依赖性的氧化

损害 ,最终引起神经元死亡 。除了上述最近的发现

外 ,数年前关于 CP 缺乏症的临床观察[ 23] ,也支持

上述结论。CP 缺乏症是一种由 CP 基因突变引起

的常染色体显性遗传性铁代谢疾病 。此病特征是视

网膜和基底神经节过量铁积聚及这些部位的渐进性

神经变性和 CP 功能异常 。前已述及 CP 在脑细胞

铁平衡中起有重要作用。CP 基因的突变作为始发

因素可导致脑铁代谢紊乱进而引起脑内相应区域铁

过量及自由基形成和神经变性 。除了上述人体的研

究外 ,缺少铁调节蛋白 2(iron regulatory pro tein 2 ,

IRP2)的小鼠家系的实验研究结果也支持上述结

论。LaVaute 等[ 24]发现敲除小鼠 IRP2 基因可引起

脑铁代谢调节紊乱和神经变性性疾病。 IRP2 缺少

引起脑铁明显增加而且这种增加比神经变性和运动

病症的发生早许多个月。这显示在此小鼠家系中由

IRP2 缺少导致的铁代谢调节紊乱是神经变性的一

个始发因素。

2.非遗传因素-脑铁代谢调节紊乱-神经变性性

疾病:在某些情况下 ,脑铁调节紊乱可能不是由于基

因突变或缺失所致。某些非遗传因素可以导致脑铁

代谢蛋白表达紊乱进而引致脑铁增加。这些目前未

完全确定的非遗传因素可以引起蛋白表达正常调节

机制失控[ 2 , 11] 。已经提及 ,脑内比脑外可能有更多

的蛋白涉及铁平衡 。任何其中一个蛋白表达障碍均

可能导致脑内铁失衡。若结果是脑铁增加则可引起

氧化应激和神经元死亡。以铁摄取蛋白为例 ,已有

关于 PD病人脑内 LfR和 AD病人脑内 p97 过度表

达的临床报道[ 2] 。这些异常增加的 LfR或 p97表

达可导致脑铁异常积聚和神经元死亡 。也已有报道

PD患者黑质病变神经元中 DMTl中度高表达
[ 12]
。

另一方面 ,铁“释放”蛋白表达的减少也被认为可能

是某些其它神经变性性疾病中细胞过量铁积聚的一

个原因 ,但目前关于脑内铁“释放”蛋白的资料十分

有限 。非遗传因素导致铁“摄取”或“释放” 蛋白表

达异常增加或减少进而造成脑铁积聚和神经变性的

观点 ,为在一些没有发现基因突变的神经变性性疾

病中细胞内铁是如何大量沉积提供了一个合理解

释[ 2 , 11] 。然而 ,有关这些蛋白在脑内的细胞分布和

功能特征目前尚不完全清楚 。这些蛋白表达的生理

调控 ,以及非遗传因素如何造成这些蛋白表达失控

尚知道甚少 。这是目前脑铁代谢领域里非常需要研

究的一个方面。

除了脑铁转运蛋白外 ,有人认为 IPR功能异常

在 AD发生发展中可能具有一定作用 。有人报道某

些 AD 脑组织中 IRP/ IRE复合物稳定性较正常为

高 。这种高稳定 性将导致 TfR表达增加同时铁蛋

白生成减少 。因此 AD脑细胞摄取更多的铁而没有

能力贮存铁 ,导致 AD脑细胞铁积聚。此外 , 研究

也显示血红素氧化酶-1(heme oxygenase-1 , HO-1)

的长期过度表达对 AD 、PD和其它与年龄相关的神

经变性性疾病中病理性铁沉积和线粒体损害可能起

有作用 。HO-1是一个 32kD的应激蛋白(st ress pro-

tein),主要功能是将血红素降解为胆绿素 、游离铁和

一氧化碳 。已有报道 HO-1 的免疫反应性在 AD个

体的大脑皮层 、海马神经元和星形胶质细胞中大大

增强。在PD病人 ,脑星形胶质细胞中HO-1染色也

是增高的。这些发现支持在某些神经变性性疾病中

HO-1过度表达引起过量铁沉积和线粒体功能不全

的可能性(Schipper.2000)。另一种最近报道可能与

神经变性性疾病发生发展相关的蛋白是基质细胞源

受体 2(stromal cell-derived receptor 2 , SDR2)。

SDR2是一个细胞色素 b-561 和 Dcy tb 的同系物。

根据序例分析的结果 , 有人预测 SDR2 是脑内受儿

茶酚胺调节的重要的铁还原酶 。因此 ,它的功能障

碍可能与神经变性性疾病相关(Ponting.2001)。

(二)异常增高的脑铁和铁诱发的氧化应激是神

经变性性疾病发展的共同机制　在某些神经变性性
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疾病中 ,脑铁代谢调节紊乱或异常增高的脑铁可能

不是始发因素。有可能某些神经变性性疾病源于抗

氧化防御机制的缺陷 ,例如 Atox1(一种铜转运蛋

白)基因表达的减少或脑内谷胱甘肽(一种重要的中

枢神经元保护剂)和其它抗氧化物质利用度降低 。

炎症或其它因素引起的血脑屏障完整性的改变可能

是另一个始发因素。也有一些疾病可能由多种或其

它未知的始发因素造成 。然而 ,任何始发因素引起

的神经元死亡 ,都能导致脑内大量铁释放和活性氧

物质生成的增加[ 11 , 25] ,虽然某些神经变性性疾病的

神经元受损的始发因素与脑铁代谢调节紊乱可能完

全无关 。因此 ,铁和铁诱发的氧化应激可能是神经

变性性疾病发展的一个共同机制[ 11] 。有几方面证

据支持此假说 ,包括神经变性性疾病病人明显增加

的脑铁 ,脂质过氧化产物和活性氧物质 ,以及铁螯合

剂去铁胺治疗可致神经变性性病症状的缓解等。基

于此假说 ,应该是设法直接减少脑铁浓度及抑制活

性氧物质产生应是治疗神经变性性疾病的一个方

向。

四 、结语

脑铁代谢调节紊乱或异常增高的脑铁是某些神

经变性性疾病神经元死亡的始发因素(图 3)。神经

变性性疾病中发现的脑铁代谢障碍可以是多种因素

包括遗传(基因突变和缺失)和非遗传因素(辐射 、

环境因素及其它)引起。同时 ,铁代谢的紊乱可以发

生在铁的摄取和释放 、贮存 、细胞内代谢和调节等多

个层次。虽然过往二十余年脑铁代谢研究已帮助我

们得到了上述重要认识 ,但很多关于脑铁平衡及其

机制的关键问题仍不清楚 。由于这一原因 ,我们对

脑铁异常升高的原因和机制 ,及增加的脑铁与神经

变性性疾病之间关系等方面仍有许多问题不能详尽

回答。因此 ,进一步开展脑铁代谢的基础研究是十

分重要和迫切的。可以肯定 ,目前我们还没有了解

所有涉及脑铁生理代谢的基因及相关蛋白 ,也不完

全清楚已知脑铁代谢蛋白的分布 、功能和调节 。我

们最近的研究显示 ,新发现的小肠铁吸收蛋白如

Dcytb 、FP1和 HP 都能在脑内表达 。这些蛋白在脑

铁代谢中是否具有生理功能? 如果有 ,它们起有什

么样的作用和如何发挥它们的作用 ?诸如此类脑铁

代谢的重要问题亟待研究 。随着脑铁代谢研究的深

入和更多更全面地了解脑铁代谢的生理方面时 ,我

们将能更清楚脑铁代谢异常在神经变性性疾病发生

发展中的重要性及其病理机制 。也将必定能够为治

疗这类随着世界人口老龄化而越来越严重影响人类

的疾病提供重要的依据 。

　　　　　　　图 3　遗传和非遗传因素引起的脑铁代谢紊乱

和神经变性之间的因果关系
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空气污染与心肺疾病

吸入被污染的空气与被动吸烟一样糟糕 。研究表明 ,长期吸入空气中的微尘(直径小于 2.5μm 的颗粒)

增加死于心 、肺疾病的危险。

早期的资料显示在空气中微尘增多的日子里 ,因心 、肺疾病死亡的人数增加 。最近 ,环境流行病学家

Arden pope 、Geo rge Thurston和 Daniel Krewski科学系统地分析了从美国癌症协会得来的资料 ,在 500 000

个由肺癌 、心脏病 、肺心病死亡的病例中 ,经排除吸烟 、饮食 、肥胖 、地域等因素 ,得出每立方米空气中微尘增

加 10μg ,肺心病死亡人数增加 6%,肺癌死亡人数增加 8%。

美国现行的空气质量标准是 ,一年内平均每天每立方米空气内微尘不超过 15μg ,每 24小时最多不超过

65μg/m3 。

(Science , 2002 , 295 1994)(朱晓松　邵　黎)
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