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摘　要 ：探索太空不仅是人类的梦想，也是各国未来科技竞争的重要领域。脑作为中枢神经系统的重要组

成部分，在机体生理功能的调节中作用关键，并在长期航天飞行中受到多种空间环境因素的影响，以及发

生返回地球后的再适应改变。因此，明确航天飞行中多种空间因素对脑结构和功能的影响，探寻航天员返

回地球后脑的再适应改变，对于制定有效防护措施尤为重要。该文基于太空环境的主要危险因素，围绕长

期航天飞行对航天员脑结构与功能的影响及相关防护机制进行综述，并展望了中国航天脑科学的未来研究

与发展方向。
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Abstract: Exploring the vast universe is the dream of humans and an important field for future technological 
competition among countries. As a significant component of the central nervous system, the brain plays a critical 
role in regulating the body’s physiological functions. It is affected by a variety of space environmental factors 
during long-term spaceflight and re-adaptation changes after returning to earth. Based on the main risk factors 
astronauts faceing during their life in space, this paper reviews the effects of long-term spaceflight on the structure 
and function of astronauts’ brains and related protective mechanisms. The future research and development of 
aerospace brain science in China is prospected.
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地球是人类生命的摇篮，探索神秘宇宙不仅是

人类不断追寻的梦想，也是各国未来科技竞争的重

要领域。然而人类在探索太空的征途中，太空环境

给航天员身心健康带来巨大的挑战。航天员长期处

于微重力、空间辐射、密闭和隔离的太空环境会引

起机体心血管功能紊乱、认知能力下降、骨丢失、

肌肉萎缩、免疫功能失调及睡眠 / 觉醒节律紊乱等，

严重影响航天员在轨生活和工作 [1-5]。脑作为中枢

神经系统的重要组成部分，在人体生理功能的调节

中作用关键。脑在航天飞行环境中发生的结构和功

能的变化，不仅影响航天员的认知、情绪及反应能

力，也可通过神经 - 体液调节改变心血管和内分泌

等系统的功能。因此，研究空间环境对中枢神经系

统的影响关系着航天员飞行安全和健康。
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长期航天飞行可导致脑结构功能改变，还涉及

到航天员返回地球后的再适应过程。基于脑在机体

生理功能调节中的重要地位，研究太空环境下脑结

构功能变化特征并探寻各种环境因素对脑功能的影

响及作用机制，对人类更好地完成探索太空任务具

有重要的指导作用。随着神舟十三号发射成功，三

名航天员顺利入住天和核心舱并进行 6 个月的在轨

生活，为我国进行长期飞行条件下的脑科学研究提

供了有利条件，也必将推动我国空间脑科学研究的

进步。明确脑对空间环境的适应性改变及航天员返

回地球后脑的再适应的变化，对制定相关防护策略

和最大限度地保护航天员身心健康具有重要意义。

1　影响航天员中枢神经系统的空间环境因素

在复杂的空间环境中，微重力是与地球环境差

异最大的环境因素，对中枢神经系统的影响尤为显

著 [6-7]。航天员从离开地球到重返家园，超重与失

重的复杂重力变化对机体组织器官产生强烈的刺

激，也是航天员必将面对的极大挑战 [8]。航天员进

入太空后在长期微重力环境作用下，机体几乎所有

的器官将会受到不同程度的影响，其中脑结构和功

能在多种航天环境应激条件下也会发生显著的变化。

空间辐射是影响航天员脑功能的又一危险因素 [9]。

空间辐射来源于地球俘获带、太阳粒子和银河宇宙，

其中短时间大剂量的太阳离子和银河宇宙的高能质

子和重离子危害极大 [10]。随着航天员飞行距离的增

加，所受空间辐射剂量也会更高。强烈的太空辐射

可造成中枢神经系统损伤，引起多种脑功能的改变，

严重时可导致航天任务执行能力的下降 [11-12]。

长期处于远离地球的隔离密闭环境，可增加罹

患生理和心理问题的风险 [13]。Mars-500 试验项目

通过模拟航天飞行探索了人类登陆火星过程中航天

员对长期封闭环境的耐受情况，表明模拟飞行会引

起受试者昼夜节​​律紊乱、睡眠不足、神经内分泌

改变和慢性高碳酸血症，进而引起免疫能力降低 [14]。

因此，密闭隔离对航天员的生活和工作带来多种不

利影响，如果叠加其他航天飞行诸多危害因素，会

引起航天员发生更为严重的健康问题。

航天飞行空间环境因素改变可引起机体多系统

发生不同程度的改变，其中中枢神经系统受损会导

致人体机能和行为发生改变，并最终影响航天任务

的执行能力 ( 图 1)。自 60 年前 Yuri Gagarin 首次进

行 90 min 的飞行以来，探索太空的时间也逐渐延长，

如果前往火星探索，飞行任务可长达数年以上，中

枢神经系统功能无疑也将面对更大挑战。

2　航天飞行对脑结构的影响

2.1　航天飞行对人体脑结构的影响

2014 年，McGuire 等 [15] 通过磁共振成像法评

估了 102 名 U2 飞行员脑内结构的改变，发现长期

暴露于高空低压环境的飞行员，其脑内白质信号水

平有所增加。2016 年，孟彩丽等 [16] 观察了 120 名

战斗机飞行员以及 200 名普通人脑内白质高信号的

发生率及分布情况，发现飞行员脑白质高信号的发

生率为 15%，普通人脑白质高信号的发生率为 7.5%，

两组有明显差异，目前认为脑白质的变化与训练飞

行中的重力加速度改变相关。同年，Demertzi 等 [17]

发现，航天飞行可引起航天员右后岛叶间连接、左

小脑与中央前后回连接下降。2020 年，Jillings 等 [18]

报道了观察 11 名男性航天员平均飞行 171 d 后脑结

构的变化，发现小脑内白质体积增加，这种变化在

返回地球 7 个月后仍未恢复。研究表明，长期航天

飞行引起大脑半球上移及灰质白质体积减少，返程

后灰质额颞体积变化大部分可恢复至正常，而白质

体积减少的现象依然存在 [19-22]，这表明即使返回地

球数月后，飞行对脑结构的影响并未完全恢复正常，

航天飞行对脑结构的影响依然存在。长期航天飞行

还可引起大脑白质大量变性，而短期飞行对小脑白

质变化影响相对较少 [23]。

2018 年， New England Journal of Medicine 刊登

了关于长期航天飞行对脑结构改变的研究报道 [20, 24]。

发现航天员在国际空间站长期飞行 6 个月后，其脑

内变化比短期飞行几周者更为显著，具体表现为脑

室容积增加、大脑向上移动及脑沟回变窄等改变 ( 图
2)。推测该变化与相邻静脉结构受压和脑脊液

图1  航天飞行中的风险因素及机体各系统的改变
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(cerebrospinal fluid, CSF) 流出产生的阻力改变相关，

表明长期航天飞行对脑结构产生显著影响 [25]。

长期航天飞行可使第三脑室 CSF 容量增加，

这种变化在返程后即恢复，然而蛛网膜下腔 CSF 容

量却在返程后增加 [19-22]。与其他脑结构变化相比，

脑内自由水的改变更为显著。从飞行前到飞行后，

额叶、颞叶和枕叶自由水广泛显著增加，而大脑上

部和后部的自由水显著减少 [23] ( 图 3)。
2.2　航天飞行对啮齿类动物脑结构的影响

对于啮齿类小动物而言，30°后肢去负荷 (hindlimb 
unloading, HU) 是地面模拟失重状态的常用动物模

型，也是引起突触可塑性损伤发生的动物模型 [26]。

发现机体长期暴露于微重力环境可引起神经可塑性

的变化是空间神经科学发展的里程碑 [27]。突触结构

和功能受损也是神经系统功能改变的重要原因。研

究表明，HU 可导致神经元突触可塑性的发生，引

起轴突终末分支数量发生改变，这种影响可随 HU
时间的延长而加重。有关 HU 对突触可塑性变化的

影响目前主要集中于体感皮层、海马和孤束核内，

观察了突触可塑性和感觉、运动、认知和心血管功

能改变的关系 ( 表 1) [26, 28-31]。深入了解航天飞行引

起脑可塑性的发生和相关行为改变的关系，制定出

相关有效防护干预措施，对改善脑功能和脑结构的

完整性具有极其重要的现实意义。

A：航天员在国际空间站经历长期航天飞行之前； B：航天员在国际空间站经历长期航天飞行之后[(164.8 ± 18.9) d]； C：航

天员在国际空间站经历短期航天飞行之前； D：航天员在国际空间站经历短期航天飞行之后[(13.6 ± 1.7) d]。
图2  航天飞行前后脑沟回的变化[25]

红色代表自由水增加的区域；蓝色代表自由水减少的区域。

图3  航天飞行前后脑内自由水的变化[23]

表1  小鼠尾吊模拟失重效应引起脑内神经元可塑性的变化

尾吊时间 核团 主要结果

14 d	 孤束核	 NTS内神经元突触前释放Glu和GABA增加，这种功能性神经可塑性变化是HU诱发心血管疾

	 	   病的基础[28]

28 d	 海马	 自噬水平的增加可部分缓解由HU导致的海马内突触可塑性损伤，并缓解焦虑情绪的发生[26]

14 d	 海马	 rTMS可有效阻止由HU引起的PPF和LTP的损伤，增加脊柱细胞密度，预防突触可塑性损伤

	 	   的发生[29]

14 d	 躯体感觉皮层	 体感皮层Va和Vb层内GABA能神经元数量降低、终末分支减少，导致皮层神经元突触重塑

	 	   的发生[30]

28 d	 躯体感觉皮层	 体感皮层III层神经元内ERK1/2磷酸化增加，ERK1/2作为突触可塑性的指标，参与皮层可塑

	 	   性发生[31]

      NTS：孤束核；Glu：谷氨酸；GABA：γ-氨基丁酸；rTMS：重复经颅磁刺激；PPF：双脉冲易化；LTP：长时程增强： 
ERK1/2：胞外信号调节激酶1/2。 
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总之，长期航天飞行可导致脑结构和功能发生

损害。从宏观上讲，航天飞行可引起航天员不同脑

区的灰质、白质、脑容积及脑脊液的分布发生不同

程度的改变，同时引起不同脑区兴奋性的变化，最

终导致脑功能异常的发生。从微观上讲，航天环境

可引起神经元大小、形态和结构发生改变，引起突

触重塑的发生，也可导致不同脑区基因和蛋白质的

差异性表达和不同脑区神经环路及细胞分子机制发

生改变，最终影响航天员的脑功能及其对飞行任务

的处理能力。

3　航天飞行对脑功能的影响

脑电图 (electroencephalogram, EEG) 可通过记

录脑内电生理活动的变化反应航天飞行对脑自发节

律性电活动的影响。研究表明，航天飞行还可导致

脑电活动发生相应改变；在 1 G 飞行条件下，大脑

皮层右侧额上回电活动增加 [32] ( 图 4)。这种脑皮层

电活动的变化可影响中枢神经系统功能，并产生一

定的功能损害，引起感觉、运动、认知、视觉、情

绪及协调能力等脑功能发生改变 [33]。

航天员在航天器外表面探测器上完成各种操作

活动对感觉、运动和认知能力要求较高 [34]，其感觉、

运动和认知能力改变对航天员完成这些操作任务具

有较大影响 [7]。因此，掌握航天飞行对脑功能的影

响，减轻并预防航天飞行危险因素对脑的损伤，制

定全方位的监测与应对策略，对保持机组人员执行

任务期间的机体健康及任务的顺利完成尤为必要。

3.1　运动平衡与前庭

微重力可引起航天员空间定向及平衡能力发生

改变。前庭作为运动状态和空间位置感受器，整合

来自中枢和外周的信息传入，介导空间定向及平衡

能力的维持 [35]。在微重力环境下，前庭输入的改变

会引起运动和感觉系统的适应性结构和功能发生长

期变化，甚至在返回地球多年后也未发现有明显改

善 [36]。航天员在太空环境中下肢使用显著减少。研

究发现，随着下肢运动量减少，运动皮层的兴奋性

反而增加 [37-38]。此外，太空辐射暴露引起的神经元

损失还可引起感觉运动脑区活性发生变化 [3, 39]。头

低位卧床模拟失重 70 d 后内侧初级感觉运动皮层内

灰质体积有增加现象，且这种增加与站立平衡性减

少相关 [40]。

3.2　神经眼综合征

长期暴露于微重力可引起航天员体液头向分布

引起颅内压升高，继而导致神经眼综合征的发生，

眼部结构和视力也会发生相应改变 [41-43]。1/3 的航

天员航天飞行后会发生眼球后部扁平化、视盘水肿、

视神经扭曲及脉络膜折叠等神经眼综合征的眼部结

构变化 [44-46]，这些形态变化也与脑室 CSF 量增加相

关。航天飞行引起大脑和眼睛之间的压差发生改变，

从而导致向前推动眼后部，进而引起视神经长度发

生改变 [47]。在 fMRI 检查回顾性案例分析中发现，

航天飞行可引起脑脊液流入视神经周间隙内，脑脊

液流动可导致航天员颅内压升高、视乳头水肿和视

力下降的发生 [48]。Cebolla 等 [49] 研究发现，微重力

红色代表大脑皮层右侧额上回在1 G飞行条件下活性增加(L：左；R：右；A： 前；P：后；S：上)。
图4  航天飞行引起脑皮层活动性的变化[32]
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下视觉输入增加，而感觉信号活动减少。Cheron等 [50]

发现太空飞行会通过多感觉整合脑区相互作用调节

早期视觉改变。

3.3　认知

在长期航天飞行中，航天员完成航天飞行任务

的能力与认知功能状态密切相关。长期航天飞行可

引起航天员感觉、知觉、学习、记忆、情绪、注意

力与决策等多种认知相关行为发生改变，继而影

响航天任务的完成 [51-52]。美国国家航空航天局发

表的关于双胞胎的研究表明，与地面生活的双胞胎

之一相比，经 340 d 太空飞行后的双胞胎之一其认

知能力显著下降 [53]。长时间的 −6° 头低位卧床 (head 
down-tilt bed rest, HDBR) 为模拟航天失重环境对

人体影响的常用模型，研究发现，HDBR 可影响

多种认知能力，例如选择性注意、情绪处理和情景

记忆等 [54]。另外，航天员认知能力的改变与运动

皮层和小脑之间的连通性降低相关 [3, 17, 55]。目前有

关微重力对啮齿类动物认知功能的影响及其机制的

研究发现，微重力不仅可引起认知相关脑区结构发

生改变，也可引起脑区内多种信号分子水平的改变

( 表 2) [2, 26, 29, 56-60]。

因此，航天飞行可引起中枢神经系统多部位发

生不同程度的改变，主要包括这些部位结构和功能

的变化，来自多个部位的信息在神经系统高位中枢

经过处理和整合后，输出信息到身体各个部位的器

官，以调节航天飞行中各种应激诱导的机体生理功

能变化。

4　航天飞行条件下多系统间调控及机制

中枢神经系统作为机体生理功能的调节枢纽，

在机体多器官相互调控中发挥重要调节作用。而在

航天飞行环境中，中枢神经系统的适应性变化同样

在机体响应多种环境因素变化引起的多器官多系统

功能调节中发挥着重要的调控作用。

4.1　脑-心轴

航天飞行可对心血管系统产生严重影响。其中

失重是影响航天员心血管功能和健康的最重要因

素，主要与立位耐力不良、运动能力降低、心脏和

血管结构及功能重塑相关 [61]。中枢神经系统能够通

过“脑 - 心轴”对外周心血管功能发挥重要的调控

作用。“脑 - 心轴”是指下丘脑室旁核 (paraventricular 
nucleus, PVN)、视上核 (supraoptic nucleus, SON) 和
孤束核 (nucleus of solitary tract, NTS) 等控制交感神

经传出和内环境稳态的重要脑区参与心血管功能调

节的过程 [62]。研究表明，尾吊大鼠下丘脑室旁核中

神经元型一氧化氮合酶 (neuronal nitric oxide synthase, 
nNOS) 增加可导致心血管功能失调，视上核中 nNOS
和内皮型一氧化氮合酶 (endothelial nitric oxide synthase, 
eNOS) 的增加与大鼠加压素 (vasopressin, AVP) 释放

相关 [63]。下丘脑室旁核中 NO 重力改变还可引起下

丘脑 PVN 中氧化应激反应发生，释放入血浆中的

AVP 增加 [62]。此外，长期航天飞行还可引起蓝斑

核 (locus coeruleus, LC) 和 NTS 内 Fos 和 Fos 相关

抗原激活，这些核团在心血管功能失调及呼吸调节

方面发挥重要作用 [64-65]。

除了下丘脑 PVN 外，延髓头端腹外侧区 (rostral 
ventrolateral medulla, RVLM) 和脊髓中间外侧柱

(intermediolateral column, IML) 等中枢核团在交感

神经活动及心血管功能调控等方面也具有关键作

用，但是在航天飞行过程中这些中枢核团内哪些信

表2  小鼠尾吊模拟失重效应引起海马功能变化的分子基础

尾吊时间 主要结果

14 d	 Glu和NR2B表达降低，GABA和GAD67表达升高[2]

3 d	 抑制cRaf/ERK1/2通路的活性，影响海马神经再生[56]

14 d	 ChAT和SOD活性降低，AChE活性增加[57]

14~35 d	 miR-383-5p显着增加，AQP4降低[58]

14~28 d	 LTP下降，突触可塑性损伤[26, 29]

28 d	 GluR1和GluR4表达增加；Glu浓度增加；5-HT、DA、GABA和NE浓度降低[59]

14 d	 血清中ROS、8-OHdG和3-NT升高，AChE、ChAT活性无显著改变[60]

14 d	 CREB/BDNF信号通路下调[29]

      NR2B：N-甲基-D-天冬氨酸受体2B亚基；GAD67：谷氨酸脱羧酶67；cRaf：丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶c；ChAT：胆碱乙

酰转移酶；SOD：超氧化物歧化酶；AChE：乙酰胆碱酯酶；AQP4：水通道蛋白4；LTP：长时程增强；GluR1：谷氨酸受

体1；GluR4：谷氨酸受体4；5-HT：5-羟色胺；DA：多巴胺；NE：去甲肾上腺素；ROS：活性氧；8-OHdG：8羟基脱氧鸟

苷；3-NT：3硝基氨基酸；CREB：cAMP反应元件结合蛋白；BDNF：脑源性神经营养因子。
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号分子参与心血管功能改变尚未完全阐明。

4.2　脑-骨轴

骨丢失是航天飞行研究所要面对的重要医学难

题之一。航天飞行带来的微重力环境会引起机体出

现持续性的骨量丢失，这种骨丢失是通过抑制成骨

细胞功能，促进破骨细胞激活，从而导致骨代谢功

能改变引起的。这种飞行导致的骨丢失会增加航天

员返回地面时的骨折风险，而且这种骨丢失在返回

地面后依然会长期存在，并较难恢复。人体内中枢

神经系统在骨代谢的调节过程中发挥非常重要的作

用。研究表明，中枢神经系统内交感神经活动增加

可抑制成骨细胞和骨形成，增强破骨细胞活性和骨

吸收，而副交感神经活性增强具有相反的效应 [66]。

此外，中枢调控的躯体感觉、疼痛、压力和情绪反

应都会对骨代谢产生影响。血清瘦素作为一种重要

的内分泌调节剂，可将能量代谢和骨代谢联系起来。

在微重力环境下，瘦素可抑制骨骼肌肉中的分解代

谢因子泛素连接酶和肌生长抑制素，抑制破骨细胞

生成并有助于维持骨骼的完整性 [67-68]。

4.3　脑-肠轴

研究发现肠道菌群在生理功能的调控中发挥着

重要作用，且肠道内菌群结构在航天飞行中也会发

生改变，且肠道微生物群与脑功能密切相关 [69]，是

“脑 - 肠轴”作用中的重要因素。航天环境对人体

肠道微生物组学影响的研究可追溯到 20 世纪 70 年

代，迄今已有 50 余年的发展历程 [70]。研究表明，

航天飞行可引起肠道菌群结构和功能发生明显改

变 [71]。“脑 - 肠轴”双向通讯在调节免疫、代谢和

神经系统发育及功能中发挥重要作用 [72]。在 2020
年 7 月 13 日举行的首届“火星微生物组”研讨会上，

多位航天医学微生物组学学术带头人对航天飞行与

微生物的研究进展及未来展望进行交流研讨 [73]。针

对空间辐射对肠道菌群的影响、脑 - 肠轴在人和小

鼠生理功能及行为中的作用、微生物在癌症及

COVID-19 中发挥的功能，以及基于微生物组的治

疗方法等方面开展论述。然而在航天环境下，脑肠

之间相互调控作用及其发生作用的信号分子依然不

清楚，可作为未来航天脑科学研究方向之一。

近年来，研究人员运用基因组学、转录组学、

蛋白质组学、代谢组学和表观遗传学等组学方法在

航天脑科学方面开展了相关的机制研究，发现无论

是航天飞行还是地面模拟实验，会引起脑内不同核

团中多种信号分子的改变 [57-60, 62, 64-68, 74-75]，并影响脑

对机体生理功能的调控。

5　航天飞行影响脑功能的分子机制

5.1　氧化应激

活性氧 (reactive oxygen species, ROS) 是氧代谢

的天然副产物，ROS 水平急剧增加可引起机体发生

氧化应激反应，航天飞行可引起氧化还原失衡进而

导致神经代谢紊乱 [76]。对国际空间站的 13 名航天

员长期飞行 ( ＞ 4 个月 ) 的研究表明，暴露在空间

辐射、低氧和微重力的环境下，可增加机体基础代

谢率，并增加 ROS 的产生 [77]。脑内氧化应激可引

起神经退行性疾病的发生 [78]。10 周龄雄性 C57BL/6
小鼠在国际空间站生活 35 d 后，脑内海马发生氧

化损伤反应 [79]。模拟微重力和宇宙射线均可引起动

物中枢神经系统发生氧化应激反应，同时伴有机体

行为的异常 [80-82]。Wise 等 [83] 将小鼠暴露于模拟微

重力环境 7 d，小鼠脑干和额叶皮层内 ROS 水平升

高。Mao 等 [84] 也发现微重力和辐射可引起小鼠大

脑皮层和海马神经细胞氧化损伤发生，这种损伤机

制与氧化应激通路激活、抗氧化防御系统降低有关。

模拟微重力还可引起 1 d 新生 SD 大鼠脑内海马区

神经元氧化应激反应增加 [85]。人神经母细胞瘤细胞

系细胞处于微重力环境也会发生氧化应激损伤 [86]。

5.2　炎症反应

航天飞行可引起神经炎症的发生，神经炎症可

增加罹患神经退行性疾病的风险 [33]。与野生型小鼠

相比较，空间辐射可引起小鼠海马内 CXCL10 和

CCL2 的表达升高，导致海马神经元炎症反应的发

生 [87]。研究表明，模拟微重力可引起小鼠脑内多个

区域发生炎症反应，通过激活脑内的 NF-κB 信号通

路参与炎症反应的发生 [83]。

5.3　Ca2+信号

Ca2+ 在机体新陈代谢、心脑血管功能和神经递

质分泌等方面发挥重要作用 [88]。研究表明，刺激

HU 大鼠孤束核传入神经纤维，神经元突触后电流

的放电幅度和突触前 Ca2+ 的内流均增加 [28]。模拟

微重力可显著降低人胶质母细胞瘤 U87 细胞的侵袭

和迁移能力，降低毒胡萝卜素诱导的 Ca2+ 内流并下

调胞内 Orai1 的表达 [89]。Iqbal 等 [90] 研究发现，模

拟微重力可引起下丘脑内 Ca2+/CaMKIIβ 信号通路

激活，然而 Ca2+ 信号改变的意义尚不明确。

血管平滑肌细胞 (vascular smooth muscle cell, 
VSMC) 去分化是微重力引起脑血管适应不良所致

直立不耐受的关键诱因。Ca2+ 也是参与脑内 VSMC
去分化的重要第二信使 [91]。VSMC 中胞外 Ca2+ 可
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通过电压依赖性 Ca2+ 通道 (voltage-dependent Ca2+ 
channels, VDCCs) 流入细胞内。Zhang 等 [91] 研究表

明，模拟微重力可靶向 T 型 Cav3.1 通道引起脑血管

平滑肌去分化，主要通过调节激活 Calcineurin/NFATc3
信号通路参与脑 VSMC 去分化和增殖过程。

5.4　线粒体损伤

脑是机体主要的耗能器官，所需能量为其他组

织的10倍以上。线粒体作为负责产能的关键细胞器，

其功能改变可影响脑功能甚至导致其他神经系统疾

病的发生。多组学分析结果表明，航天飞行所导致

的机体线粒体功能失调是最重要的病理改变之一 [92]。

微重力还可导致小鼠运动神经元胞体内线粒体的数

量和体积发生改变 [93]。线粒体还可通过线粒体电子

传递链 (electron transport chain, ETC)、三羧酸循环

酶和单胺氧化酶 (monoamine oxidase, MAO) 通路产

生 ROS。总之，航天飞行可引起线粒体功能异常，

如果进行长期探索火星的太空旅行，这种影响将更

加显著。

5.5　DNA损伤修复

空间辐射可引起细胞 DNA 损伤或断裂，严重

时可导致细胞癌变的发生。DNA 断裂方式包括单

链断裂和双链断裂，其中单链断裂易通过 DNA 切

除修复机制而修复，双链断裂涉及更复杂的修复过

程。修复错误可启动细胞周期停滞、细胞死亡、基

因突变和染色体重排等 [94-95]。然而，小鼠腹腔注射 α-
硫辛酸对辐射诱导的 DNA 损伤发挥较好的保护作

用，是一种有效的神经保护氧化剂，可改善小鼠认

知记忆功能障碍 [96]。经历 16.5 d 的神舟八号航天飞

行任务的幼线虫中，体内与 DNA 损伤修复相关的

38 个基因差异性表达，暴露于空间辐射的幼线虫体

内 DNA 损伤增加 [97]。水熊虫极耐辐射，是研究空

间辐射的常用动物模型。研究表明，水熊虫体内拥

有独特的损伤抑制蛋白，可防止长期太空辐射造成

的 DNA 损伤 [98-99]。研究表明，红外可修复微重力

引起的 DNA 损伤，经红外处理其抗氧化能力和

DNA 修复能力均有所上升 [100]。

5.6　表观遗传调节

小鼠从模拟失重到恢复正常重力场，中枢神经

系统可发生再适应变化，这种变化涉及基因表达和

表观遗传修饰，也是神经元结构和功能调节的动态

变化过程 [101]。美国宇航局在对双胞胎航天飞行研

究和 Mars-500 任务模拟长期隔离的研究中均报道

了 DNA 甲基化的全基因组表达变化 [53, 102]。美国航

天员 Scott Kelly 在长达一年的飞行任务中，其机体

内基因发生多种不同程度的表观遗传改变，而在返

回地球后大部分基因表达变化可恢复至正常水平 [53]。

此外，细胞双链 DNA 断裂可引起染色质解凝，染

色质解凝是辐射促进基因转录诱导表观遗传学改变

的重要机制 [103]。除了双链断裂，ROS 也可直接调

节染色质凝结 [104]，表明辐射和微重力诱导的氧化

应激均可以通过染色质松弛诱导表观遗传的变化。

因此，航天飞行可引起神经细胞内多种分子事

件的发生，比如炎症反应、线粒体功能紊乱、细胞

凋亡、DNA 损伤、细胞器运输和代谢相关蛋白质

改变等 ( 图 5)。然而，随着长期载人航天探索任务

逐渐开展，了解脑功能以及其涉及的脑内细胞分子

事件的改变仍需继续深入探索。

6　长期航天飞行期间脑功能防护

随着人类探索太空的进程，必然会面对长期航

天飞行给机体带来的多种不良生理影响。脑作为调

节机体生理功能的重要枢纽，在外周各器官的功能

调节中具有关键作用。因此，必须要研究发展相关

的对抗防护措施以保护人体身体健康和航天飞行任

务的顺利执行。

6.1　运动锻炼

在航天飞行过程中，随着微重力的改变，航天

员的运动能力也会有所下降 [105]。大脑感觉运动皮

层功能异常、神经肌肉接头缺失、肌肉质量和力量

的降低均会影响航天员的运动能力 [106]。研究表明，

肌纤维在飞行 4 d 后可发生明显的萎缩，而大约在

飞行 14 d 后肌纤维的萎缩数量达到稳定水平 [107-108]。

因此，采取合适有效的运动锻炼方法对抗神经肌肉

功能退化显得尤为重要。当前太空自行车、隔振跑

台、拉力器、企鹅服和下体负压筒等已应用于航天

环境，帮助航天员增加血液循环速度、提高血氧饱

和度、保持脑氧供应充足，及时将劳动和用脑时产

生的乳酸和 CO2 排出体外，可降低疲劳感。空间站

天和核心舱内配备的太空跑台和自行车等已用于航

天员日常锻炼，将对维护航天员脑功能健康提供

帮助。

6.2　营养均衡

保证航天员航天飞行过程中的饮食，供给航天

员口感良好、营养均衡、长保质的航天食品是维持

航天员脑功能正常的重要因素。显著的营养不足引

起相应分子机制的多种改变可诱发生理及认知能力

下降，应采取有效营养策略最大限度地防止太空飞

行引起脑疾病及其他疾病的发生 [109]。研究表明，
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饮用富氢盐水具有一定的神经保护作用，可通过抗

氧化、抗炎症、抗凋亡、调节自噬、改善线粒体功

能和血脑屏障等方面保护中枢神经系统 [110-111]。研

究报道，热量限制和间歇性禁食虽会引起各种短期

或长期的生理影响，但暴露前禁食可增强因电离辐

射带来损伤的恢复力 [112]。当前提高太空食品质量

和营养价值受到众多领域营养学家广泛关注，目前

太空食品的质量、存储、制备及感官特性已达到较

高标准。

6.3　药物

在航天员中枢神经系统的中药防护研究中发

现，人参皂甙的碱性水解产物达马烷皂甙可通过调

节脑神经递质水平，抑制模拟长时间太空飞行微重

力、隔离禁闭诱导的神经元损伤，并增强动物的认

知功能 [113]。本团队前期研究表明，西洋参茎叶总

皂苷可缓解模拟失重大鼠心肌萎缩、改善射血分数、

防止失重性骨丢失 [114-115]。

6.4　防辐射措施

太空辐射暴露若不防护可增加机体发生皮肤损

伤、烧伤、白内障、脱发、先天缺陷和癌症的风险 [116]。

研究报道，对来自地球俘获带的空间辐射可进行物

理防护，而对来自突发大剂量的太阳粒子事件以及

银河宇宙内的高能质子和重离子则用物理措施无法

有效屏蔽 [10]。因此，制定相关预警系统，采取抗辐

射屏蔽措施十分重要。随着生物材料的进步，当前

辐射防护研究取得了较大的进步，生物材料研发可

促进人类太空探索的步伐，空间站研究可进一步推

动生物材料技术的发展 [117]。在空间站活动，佩戴

相应的辐射防护头盔可减少空间辐射对中枢神经系

统的损害。此外，定制航天员健康风险评估方法，

选择合适年龄及性别的航天员进行深空探索，可降

低因空间辐射诱发致命疾病的发生率 [118]。

6.5　辅助设备

开发先进的技术方法，对航天员头部进行防护

是当前和今后航天飞行研究领域的重要内容。研究

表明，重复经颅磁刺激 (repetitive transcranial magnetic 
stimulation, rTMS) 作为一种新型的非侵入性技术，

可以缓解认知能力下降和促进突触可塑性。rTMS
预处理在由微重力刺激引起的认知能力下降和突触

可塑性降低中可起到预防作用 [29]。rTMS 可作为临

床和康复治疗的潜在有效工具，减少由空间环境引

起的步态障碍 [119]。

辐射、隔离及微重力给航天员心理及生理健康

带来极大挑战，需采取多种对策开展防护工作。当

前防护工作以综合调理、药物防护及靶向对抗为原

则，从调节生物节律、改变肠道微生物、降低辐射、

提高营养、飞行前适应性训练、增加心理支持及风

险评估等多方面开展全方位防护工作。航天员长期

航天飞行其认知、生理状态、睡眠、感觉和行为等

均会受到严重影响，因此采取全方位防护措施、应

对策略及社会和心理支持系统就显得尤为重要。

7　小结与展望

随着载人航天的飞速发展，航天脑科学研究逐

渐兴起并取得了卓有成效的成果，但依然存在诸多

问题有待解决。中枢神经系统在机体器官功能的调

节中发挥着重要作用。“脑 - 骨轴”、“脑 - 肌轴”、“脑 -
心轴”、“脑 - 肠轴”和“脑 - 肾轴”在中枢与外周

图5  航天飞行所致脑功能紊乱涉及的细胞内分子事件
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交互调控中发挥着关键作用 ( 图 6)，但在航天飞行

条件下，中枢神经系统内以及中枢与外周器官间的

相互调控作用及具体机制依然不清。在航天飞行过

程中，脑内调节运动、心血管、呼吸、代谢、内分泌、

消化及泌尿活动的中枢核团之间如何通讯，中枢神

经细胞内信号分子会发生哪些特异性改变，以及脑

内神经元与胶质细胞之间的相互作用关系是什么，

这些都是航天脑科学值得探索的未知问题。另外，

新型微型化双光子成像系统为实现脑核团内神经细

胞活性和结构的实时动态监测提供了重要技术支

持，在未来的航天脑科学探索的道路上，将其与创

新行为任务相结合，可观察航天飞行对认知、心血

管、运动、睡眠和摄食相关脑功能的影响，这些新

技术新方法的出现与运用将推动我国开展航天脑科

学的研究工作
[54, 120]。

我国“天问一号火星探测器”于 2021 年 5 月

15 日在火星表面成功着陆，“神舟十三号载人飞船”

也已顺利执行完成长达 6 个月的航天任务，深入剖

析中枢神经系统如何适应航天环境改变，探索长期

飞行中环境因素变化危害航天员脑健康的作用机

制，采取有效防护措施减少和避免航天飞行对机体

造成的损伤，对未来载人长期航天飞行顺利进行尤

为重要。进一步研究航天飞行引起中枢神经系统改

变及其外周系统的影响，解析航天飞行条件下中枢

神经系统内细胞分子间的相互作用，保障航天员认

知维持在健康状态，对完成太空探索任务至关重要。

为了阐明航天飞行对神经系统的影响及其作用机

制，需要研发适合随太空飞行的新设备，全面系统

开展航天飞行对中枢神经系统的影响的观察与研

究，开发辅助防护设备，减少或避免未来长期航天

飞行对中枢神经系统所造成的影响，是未来航天脑

科学研究的重要内容。
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