
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2026, 16(1), 2363-2373 
Published Online January 2026 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2026.161296   

文章引用: 钟庆邦, 朱宏泉. 肺泡巨噬细胞在脓毒症合并 ARDS 中的作用机制及治疗潜力[J]. 临床医学进展, 2026, 
16(1): 2363-2373. DOI: 10.12677/acm.2026.161296 

 
 

肺泡巨噬细胞在脓毒症合并ARDS中的作用 
机制及治疗潜力 
钟庆邦1，朱宏泉2* 
1赣南医科大学第一临床医学院，江西 赣州 
2赣南医科大学第一附属医院重症医学科，江西 赣州 
 
收稿日期：2025年12月21日；录用日期：2026年1月16日；发布日期：2026年1月26日 

 
 

 
摘  要 

脓毒症合并急性呼吸窘迫综合征(ARDS)是一种相当严重的临床病症，它的特征是死亡率较高，给患者的

诊疗工作给予了极大挑战，AMs属于肺免疫系统里的关键构成部分，对于维持肺免疫稳态以及调节炎症

反应起着非常重要的作用。近年来，研究发现AMs的表型具有高度动态性，其变化不仅反映了疾病的进

展状态，也为精准分期和个体化治疗提供了可能。不过当前对于AMs动态表型调控机制的理解并不全面，

精准分期方法还处在探索时期，针对AMs的靶向治疗策略同样面临着临床转化的挑战。本文对AMs在脓

毒症合并ARDS里的动态表型以及功能变化做了系统综述，剖析了基于AMs表型的精准分期方法，并且总

结了当前靶向治疗策略及其临床应用前景，借助整合最新的基础研究成果与临床研究成果，推动脓毒症

合并ARDS的精准诊疗进程，为改善患者预后提供理论支撑和治疗新思路。 
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Abstract 
Sepsis combined with acute respiratory distress syndrome (ARDS) is a rather serious clinical condition, 
characterized by a high mortality rate, which poses a great challenge to the diagnosis and treatment of 
patients. Alveolar macrophages are a key component of the pulmonary immune system and play a very 
important role in maintaining pulmonary immune homeostasis and regulating inflammatory re-
sponses. In recent years, studies have found that the phenotype of alveolar macrophages is highly dy-
namic. Their changes not only reflect the progression status of the disease but also provide the possi-
bility for precise staging and individualized treatment. However, the current understanding of the dy-
namic phenotypic regulatory mechanism of alveolar macrophages is not comprehensive. The precise 
staging method is still in the exploration stage, and the targeted treatment strategy for alveolar macro-
phages also faces the challenge of clinical transformation. This article systematically reviews the dy-
namic phenotypes and functional changes of alveolar macrophages in sepsis complicated with ARDS, 
analyzes the precise staging methods based on the phenotypes of alveolar macrophages, and summa-
rizes the current targeted treatment strategies and their clinical application prospects. By integrating 
the latest basic research results and clinical research results, we can promote the precise diagnosis and 
treatment process of sepsis complicated with ARDS, and provide theoretical support and new treat-
ment ideas for improving the prognosis of patients. 
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1. 前言 

脓毒症合并 ARDS，这在重症监护领域属于一个重大挑战，其有高发病率以及死亡率的特点，当前

并没有具体有效的治疗方案，脓毒症合并 ARDS 的临床表现繁杂多样，大多时候呈现出肺部炎症反应过

度激活以及肺泡–毛细血管屏障遭到破坏[1]。 
首先，脓毒症作为 ARDS 的主要诱因之一，显著影响患者的临床结局。多中心队列研究说明，脓毒

症合并ARDS患者的病死率相较于非脓毒症合并ARDS患者要高出许多，并且脓毒症诱导的肺源性ARDS
病死率高于非肺源性 ARDS [2]。进一步的回顾性研究证实，ARDS 即为脓毒症患者 30 天死亡的一项独

立危险因素，而且其病死率会随着 ARDS 严重程度的加重而呈现出明显升高的态势[3]。这些数据表明，

脓毒症与 ARDS 的联合存在加重病情和升高死亡风险的协同效应。 
针对脓毒症合并 ARDS 的早期预测和风险评估，机器学习模型的运用给临床给予了新的工具，借助

大规模数据库构建的多种机器学习模型，可对脓毒症合并 ARDS 患者的院内死亡率进行有效预测，还可

以找出 APACHE III 评分、碳酸氢盐水平、阴离子间隙以及非侵入性收缩压等关键风险因素[1]。此外，

利用类似 MIMIC-IV 数据库的机器学习方法，还能较准确地预测非肺源性感染所致脓毒症合并 ARDS 的

发生及死亡风险[4]。这些研究成果为实现患者的精准分期和个体化治疗决策奠定了数据基础。 
在分子标志物领域，近些年来有多种生物标志物被发现，它们在脓毒症合并 ARDS 的诊断以及预后

评估里有着意义。例如，降钙素原(PCT)与白蛋白比值、血浆精氨酸酶 1 (ARG1)、人附睾蛋白 4 (HE4)、
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长链非编码 RNA SNHG16、血浆血管内皮生长因子受体 1 的可溶性剪接变体 sFlt-1 等均被证实与脓毒症

合并 ARDS 的严重程度及患者预后密切相关[5]-[11]。这些标志物揭示了炎症反应、内皮功能障碍、免疫

调节失衡、代谢紊乱等多重病理过程参与其中，为深入理解 ARDS 的病理机制及靶向治疗提供了潜在靶

点。 
肺泡巨噬细胞(AMs)作为肺内免疫系统的核心组成部分，在脓毒症合并 ARDS 的发生发展过程中起

到关键作用。AMs 在炎症反应的启动、维持及修复阶段表现出高度的表型可塑性，其动态变化反映了

ARDS 不同阶段的病理状态[12]。最新的多组学整合分析揭示，不同炎症表型的 ARDS 患者中，AMs 表
现出特异性的免疫活化、代谢重编程及细胞信号通路改变，而这些分子特征与患者的临床结局有着紧密

的关联[13]。AMs 与其他细胞类型比如肺泡上皮细胞、成纤维细胞、内皮细胞之间存在复杂的信号交互，

这种交互也参与到肺组织损伤修复以及纤维化进程的调控当中[14]。这些研究增强了我们对 AMs 在脓毒

症合并 ARDS 中多维调控机制的认识。 
考虑到 AMs 有表型动态性以及在 ARDS 病理中存在多重作用，对 AMs 的动态表型变化展开深入研

究，有希望达成 ARDS 的精准分期，借助将临床评分、分子生物标志物以及多组学数据相结合的方式，

构建 AMs 表型的动态监测体系，可为临床医生给予精准的病情评估以及个体化治疗指导。这有利于更精

确地辨别不同病理阶段的 ARDS，还可协助筛选适宜的靶向治疗策略，提升治疗效果，降低病死率。 
总之脓毒症合并 ARDS 属于高致死性重症疾病，迫切需要依靠对 AMs 动态表型展开深入研究，并结

合先进的机器学习模型以及多种生物标志物，来达成疾病的精准分期和个体化治疗，未来的研究应当探

寻 AMs 表型调控机制以及其与病理进展之间的关联，促使相关靶向治疗策略实现临床转化，为改善脓毒

症合并 ARDS 患者的预后提供坚实的科学依据。 

2. AMs 的生物学特性及其在肺内的免疫功能 

2.1. AMs 的起源与分类 

肺泡巨噬细胞(Alveolar Macrophages, AMs)是处在肺泡腔内的巨噬细胞，作为呼吸道的第一道防御关

卡，它们对于清除吸入的病原体以及维持肺泡环境的稳态有着极为关键的作用，AMs 主要源自胚胎发育

阶段的胎儿肝单核细胞，在整个成熟进程里，这些细胞迁移至肺部并且有自我更新的能力，这使得它们

可不依赖骨髓补充单核细胞来维系自身种群的稳定性。这种独特的起源特性让 AMs 可在肺中构建起独特

的细胞群体，呈现出与其他组织中巨噬细胞不一样的功能特点[15] [16]。 
AMs 依据其功能以及表型大概可以分成经典活化型(M1)和交替活化型(M2)两类。M1 型 AMs 主要参

与炎症反应，可产生大量如 TNF-α 和 IL-6 等细胞因子，这些因子对病原体清除及抗感染机制至关重要。

而 M2 型 AMs 主要通过分泌 IL-10 等抗炎因子，促进炎症消退并参与组织修复，这种功能分化凸显了

AMs 在应对炎症刺激时维持肺免疫稳态的双重作用，这两种类型之间的动态平衡对肺部健康极为重要[17] 
[18]。 

AMs 的表型以及功能受到诸多信号通路的调控，像 NF-κB、JAK/STAT 以及 MAPK 通路等，这些途

径会对 AMs 的极化状态以及免疫功能产生影响。举例来说，JAK1 在维持肺神经元内部的免疫稳态方面

有着关键作用，对肺部炎症造成影响，Shp2 蛋白参与到 AMs 中 M1 极化的调节过程，影响急性肺损伤的

发展进程[19] [20]。这些调控机制凸显了 AMs 分化以及功能的复杂性，为了解其在肺部疾病里的作用奠

定了分子基础。 

2.2. AMs 在维持肺部稳态中的作用 

AMs 作为肺泡微环境里的守护者，在维系肺内稳态进程中发挥着诸多作用。AMs 借助吞噬作用，可
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高效地清除吸入的病原体、颗粒物以及细胞碎片，此过程可让肺泡保持清洁，还可防止有害物质出现积聚，

维持肺泡的正常功能[16] [21]。AMs 的吞噬活性，能保护肺组织免受感染，又能减轻过度的炎症反应。 
AMs 通过调节肺泡上皮细胞的功能，在维持肺泡屏障完整性方面有着关键作用。研究显示，AMs 与

这些上皮细胞联系紧密，借助间隙连接以及细胞因子分泌等机制，共同对肺泡的结构和功能起到保护作

用，这种调节作用对于防止通透性增加以及肺泡屏障损伤不可或缺[22]。 
AMs 在调节肺内免疫耐受，以此防止可能引发组织损伤的过度炎症反应方面，有着重要作用。在正

常的体内平衡状况下，AMs 借助分泌抗炎因子以及调节因子，像白细胞介素-10 (IL-10)，抑制不必要的免

疫激活，维持免疫平衡[16] [23]。这种免疫耐受机制对于防止对无害吸入物质产生过度反应十分关键，避

免慢性炎症以及后续的组织损伤。 
在肺部疾病出现之时，AMs 的数量以及功能会出现变化，就像哮喘患者，其 AMs 会出现凋亡情况，

丧失功能能力，致使肺泡功能遭受损害，表面活性剂也失去平衡[24]。AMs 脂质代谢失调同肺泡蛋白沉

积症等多种肺部疾病紧密关联，这种体内平衡维持功能的破坏是肺部疾病发病机制里的关键机制[25] [26]。 
AMs 对于维持肺泡微环境的清洁与稳定有着关键作用，它们借助吞噬外来物质以及细胞碎片、调节

上皮细胞功能与免疫耐受、保障肺泡屏障的完整性以及肺免疫稳态来达成这一目的，它们活动出现功能

障碍一般和各种肺部疾病的发生与进展存在关联[21]-[23]。 

2.3. AMs 的免疫调节机制 

AMs 对于免疫调节而言有着非常关键的作用，其主要借助分泌细胞因子、介导抗原呈递以及调节各

类信号通路的方式，来协调局部以及全身的炎症反应。AMs 会分泌多种细胞因子，包括促炎因子(如 TNF-
α和 IL-6)以及抗炎因子(如 IL-10)。这些因素共同调节炎症的发生、传播和消退[16] [27]。例如，AMs 分泌

的 TNF-α可以激活肺泡上皮细胞释放 GM-CSF，从而建立一个正反馈回路，增强 AMs 的免疫反应性[27]。 
在抗原呈递的情形之下，AMs 乃是肺内极为关键的抗原呈递细胞，它们会捕获病原体抗原，借助主

要组织相容性复合体即 MHC 分子把抗原呈递给 T 细胞，激活适应性免疫反应，推动对呼吸道病原体展

开有效的防御[28] [29]。AMs 同样参与调节 T 细胞的激活状态以及极化方向，对免疫应答的性质与强度

产生较大影响。 
AMs 的激活状态以及功能受到多种信号通路的调控，其中覆盖 NF-κB、JAK/STAT 以及 MAPK，举

例来说，Shp2 蛋白凭借调控 JAK/STAT 通路，在 AMs 的 M1 型活化过程中发挥关键作用，对急性肺损

伤的进展造成影响，HDAC3 参与 AMs 内稳态的发展与维持，并且与 PPARγ通路存在关联，对其抗炎功

能产生作用[20] [30]。这些信号通路之间复杂的相互作用保证了 AMs 可适应性地调节不同病理背景下的

免疫反应。 
AMs 的免疫功能会受到脂质代谢状态等环境因素的较大影响，脂质的积累以及氧化脂质的存在可改

变 AMs 的表型与功能，推动炎症反应的发生并促使肺部疾病发展，调节 AMs 的代谢状态被视作解决炎

性肺疾病的一项新策略[26]。 
从上述分析可知，AMs 借助分泌各类细胞因子，发挥抗原呈递功能，激活适应性免疫，在调节炎症

反应里发挥着关键作用。这些细胞的激活状态受多种信号通路以及代谢状态的调节，使其可灵活应对肺

部环境的变化，同时维持肺免疫稳态与防御机制[16] [27] [30]。 

3. 脓毒症合并 ARDS 中 AMs 的动态表型及其机制 

3.1. AMs 表型动态变化的时间序列特征 

在脓毒症合并 ARDS 的早期阶段，AMs 主要呈现出 M1 型促炎表型，呈现此表型的 AMs 会释放出

https://doi.org/10.12677/acm.2026.161296


钟庆邦，朱宏泉 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.161296 2367 临床医学进展 
 

大量炎症介质，像肿瘤坏死因子 α、白细胞介素 6 等，介导强烈的炎症反应，这种促炎反应虽对清除病原

体有一定帮助，然而过度激活会致使肺泡上皮细胞受到损伤，并且使血管通透性增加，促进肺水肿以及

组织损伤的加剧[31] [32]。病程不断进展的过程中，AMs 的表型会逐渐朝着 M2 型抗炎表型转变，M2 型

AMs 可分泌像 IL-10、转化生长因子 β 这类抗炎因子，以此来推动炎症的消退以及肺组织的修复，还会

参与到基质重塑以及血管生成当中，对恢复肺泡的结构和功能有一定帮助[33] [34]。然而在一些患者当中，

AMs 的表型转换并非完全正常或者出现了异常情况，呈现出促炎表型与抗炎表型共同存在的现象，引发

了持续不断的炎症反应以及纤维化进程，这成为了 ARDS 病理进展的关键因素之一[35] [36]。此动态表

型变化的时间序列特征揭示了 AMs 在脓毒症合并 ARDS 中的双重作用，为精准分期和干预提供了理论

基础。 

3.2. 影响 AMs 表型转换的分子机制 

AMs 表型的动态转换受到复杂分子机制的调控。首先，细胞因子网络于调节 AMs 极化状态这件事

情上发挥着核心作用，像 TNF-α以及 IL-6 这类促炎细胞因子会对 M1 型极化起到促进作用，而抗炎细胞

因子 IL-10 则会对 M2 型极化起到促进作用[31] [37]。其次，信号通路如 NF-κB、STATs (特别是 STAT3)
和 PI3K/Akt 在 AMs 的表型转换中发挥关键调节作用。研究显示，STAT3 不仅参与促进 M2 极化，还可

能通过调控基因表达影响 ARDS 的发病机制[36] [38]。代谢重编程是影响 AMs 功能状态的关键机制，M1
型 AMs 主要凭借糖酵解来获取能量，契合其高能量需求的促炎功能，而 M2 型 AMs 依靠氧化磷酸化来

维持抗炎及修复功能[34] [39]。例如，SIRT3 通过介导 OPA1 去乙酰化调节线粒体动力学，促进 AMs 向
M2 型极化，减轻脓毒症诱导的急性肺损伤[39]。这些分子机制共同作用，决定了 AMs 在脓毒症合并 ARDS
中的表型动态变化及其功能表现。 

3.3. AMs 表型与肺组织损伤及修复的关联 

M1 型 Ams 在早期会释放出大量促炎因子，这些促炎因子促使肺泡上皮细胞凋亡，同时使得血管内

皮通透性增加，最终造成肺泡屏障遭到破坏，引发肺水肿，加重了肺组织损伤情况[32] [40]。持续的 M1
极化状态还可诱导免疫细胞募集和炎症放大，促进 ARDS 的病理进展。与之相反，M2 型 AMs 会分泌如

TGF-β、IL-10 等有抗炎及修复作用的因子，推动基质重塑、血管生成以及损伤组织的修复进程，对肺泡

结构和功能的恢复可起到一定的帮助作用[34] [41]。然而 AMs 的表型出现失衡情况，M1 表型与 M2 表型

之间出现异常转换或者共存的现象，这有可能致使慢性炎症状态的产生以及纤维化的发展，成为 ARDS
转归情况不佳的一个关键因素[35] [36]。因此，调控 AMs 动态表型的平衡不仅对肺组织损伤的防控至关

重要，也为脓毒症合并 ARDS 的精准治疗提供了潜在靶点。通过干预 AMs 的极化状态和功能，有望实现

炎症的有效控制和肺组织的功能性修复。 

4. ARDS 的精准分期及基于 AMs 表型的诊断策略 

4.1. 传统 ARDS 分期方法及其局限性 

传统 ARDS 的分期主要依靠患者的临床表现以及影像学检查，像血氧指数、胸部 X 线或者 CT 表现

等指标，这些方式虽说便于临床开展操作，然而却有着较大的局限性，其一仅仅依靠临床以及影像学指

标，缺少对分子和细胞水平变化的监测，很难反映出 ARDS 的病理生理异质性以及其动态演变进程。其

次，传统分期的准确性欠佳，无法明确区分不同的炎症活跃度以及修复阶段，致使治疗方案大多时候缺

乏针对性与个体化，比如 ARDS 患者的免疫反应存在明显差别，部分患者呈现为高炎症反应，而另外一

些则呈现为低炎症状态，但传统分期没办法有效区分这两种亚型。结果是，医生大多时候难以依据不同
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分期来制定最为适宜的免疫调节或者抗炎治疗方案，对患者的预后产生了影响，传统分期还忽视了 AMs
等关键免疫细胞的动态变化情况，而 AMs 在 ARDS 的发病以及修复过程中起着关键作用，其表型的转变

会直接对疾病的进展以及治疗反应造成影响。近年来，研究发现 ARDS 的不同阶段会随着 AMs 从促炎

M1 型朝着抗炎修复 M2 型极化发生转变，而这对于肺组织损伤以及修复起着决定性的作用，传统的 ARDS
分期方法因为缺少细胞学以及分子学指标，难以达成精准分期，限制了精准医疗的发展[42] [43]。 

4.2. 基于 AMs 动态表型的分子分期模型构建 

随着单细胞测序技术以及流式细胞术不断发展，依据 AMs 动态表型构建分子分期模型渐渐有了可能

性，借助流式细胞术可对 AMs 表面标志物及其极化状态给予检测，像 CD80/CD86 以及 CD206/CD163，
再结合单细胞 RNA 测序可对 AMs 的基因表达谱展开深入剖析，揭示其在不同 ARDS 阶段呈现出的动态

变化情况。结合炎症因子谱(如 IL-6、TNF-α、IL-10 等)和代谢指标(如能量代谢途径相关基因表达)，多维

度构建分期体系，可更全面地反映 ARDS 患者的炎症活跃度及修复阶段。这种分期模型可以揭示 AMs 促
炎与抗炎状态的变化，同时也可反映其代谢重编程情况，比如 M1 型巨噬细胞倾向于进行糖酵解代谢，

而 M2 型巨噬细胞则更偏向于氧化磷酸化代谢，这些信息可为判断病情的进展以及选择治疗时机提供分

子方面的依据。研究表明，调节 AMs 的线粒体动态平衡(融合与分裂)可影响其极化状态，从而影响 ARDS
的炎症反应和修复过程。监测 AMs 线粒体功能可丰富分期模型维度，使得分期精准性得到提升，AMs 表
型的分子分期模型对识别炎症高峰期与修复期有帮助，可指导免疫调节药物合理应用以实现个体化治疗

[44]-[46]。 

4.3. AMs 表型作为 ARDS 生物标志物的临床应用前景 

动态监测 AMs 的表型变化为 ARDS 的早期诊断和预后评估提供了新的生物标志物。采集患者支气

管肺泡灌洗液也就是 BALF 样本或者外周血样本，借助多参数流式细胞术以及单细胞测序技术，可实时

呈现 AMs 的极化状态以及其功能的变化情况，以此辅助判断疾病的严重程度与发展趋势。对 AMs 表型

的监测可为免疫调节治疗的个体化调整提供指导，比如在炎症处于活跃阶段时，抑制 M1 型促炎巨噬细

胞，提高 M2 型抗炎修复巨噬细胞的活性，可改善肺损伤状况并推动修复进程，另外关于 AMs 表型的研

究对新型靶向药物的开发以及临床试验设计起到了促进作用，像针对巨噬细胞线粒体动态、代谢通路或

者免疫受体的干预策略，可为 ARDS 治疗提供精确的靶点。未来，结合多组学数据和机器学习算法，基

于 AMs 表型的生物标志物有望实现 ARDS 的动态监控和疗效预测，推动精准医疗在 ARDS 管理中的应

用，最终提高患者的生存率和生活质量[47]-[49]。 

5. 从基础到临床的挑战与机遇 

5.1. ARDS 的临床异质性 

ARDS (ARDS)是一种临床综合征，其病理生理表现具有显著的异质性，具体表现为不同病因导致的

肺泡损伤程度、炎症反应强度以及纤维化进展存在较大差异。感染性 ARDS (如由肺炎、败血症引发)与
非感染性 ARDS (如创伤、吸入有害物质)在病理机制和临床表现上均有明显区别。例如，有研究指出与

非肺炎患者相比，肺炎相关 ARDS 患者的肺泡氧合功能恢复速度较为缓慢，非肺源性败血症患者大多时

候伴有休克以及多器官功能障碍，并且死亡率相对更高[50]。ARDS 患者肺泡损伤程度多样，从轻度的肺

泡上皮受损，到严重的肺泡毛细血管通透性增加，引发蛋白质富集的肺水肿，呈现出多种病理形态[51]。
AMs 及其他免疫细胞在不同患者中的活性和功能状态差异，进一步加剧了炎症反应的异质性[52]。在影

像学方面，ARDS 患者呈现出双肺浸润的情况，然而浸润在分布、程度以及动态变化上存有个体差异，
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部分患者呈现出典型的弥漫性肺泡损伤表现，另外一些患者或许呈现为局限性病变[53]。生理学指标如氧

合指数以及肺顺应性等同样呈现出十分突出的多样性，这体现出不同患者在肺泡通气灌注比例方面存在

失衡状况，并且肺泡–毛细血管屏障遭受破坏的程度也有所差异[54]。这些病理生理上的异质性不仅影响

ARDS 的诊断与预后，也对治疗策略的选择有重要影响，强调了需针对不同的病理机制制定个性化治疗

方案[55]。 

5.2. 动物模型的局限性 

动物模型为药物筛选搭建了平台，然而却存在转化方面的妨碍，一方面，药物于动物模型里呈现出

的有效性，在临床试验中并未得到证实，部分缘由是动物和人类的免疫系统存在差异，并且药代动力学

特征也有所不同，比如说，某些抗炎药物在小鼠模型中可减轻肺部炎症，可是在多项临床试验里却没能

改善患者的预后情况[56] [57]。动物模型存在不足，其缺乏对患者个体差异的反映，没办法模拟人群里因

遗传、年龄、性别以及合并症所造成的多样化药物反应，如此便限制了动物模型对于药效的预测能力[58]。
动物模型里疾病的进展速度以及病理机制和人类存在差异，这使得药物的作用时间窗以及剂量调整很难

与临床实际情况完全相符，动物模型有简化以及单一病因的特征，这也致使药物筛选过程忽略了临床异

质性里的复杂相互作用，对药效的外推以及临床疗效的评估产生影响[56] [59]。因此，动物模型在药物开

发中的局限性提醒我们需加强模型与临床的关联性，并结合多种模型和现代技术优化药物筛选策略。 

5.3. 过往临床试验失败的教训 

脓毒症合并 ARDS 的临床试验中，失败的原因多方面且复杂。患者选择标准大多时候不够清晰明确，

对疾病临床异质性有所忽视，使得试验人群呈现出多样化的态势，掩盖了特定亚型对于治疗的响应差异

情况[60]。因为缺少生物标志物指导下的患者分层情况，导致治疗方案没办法精准地针对特定的病理机制

或者亚型，使得治疗的有效性以及临床试验的成功率都有所降低[61] [62]。此外，许多试验设计缺乏针对

特定亚型的个性化治疗策略，未能充分利用精准医学理念，导致治疗效果不明显[61] [63]。在试验过程里，

经常会出现招募方面存在险阻以及筛选失败率较高的情况，而这些状况对样本量以及统计效力都产生了

影响，使得试验的可靠性有所降低[60] [64]。未来临床试验需要结合生物标志物与精准医学，借助分子分

型以及病理机制识别，达成患者的精准分层以及个性化治疗设计，以此提升试验的成功率与临床疗效，

另外增添多中心协作并优化招募策略，保障足够样本量与有代表性的群体，也是未来试验设计的关键方

向[65]。综上，过往临床试验的经验教训强调了整合生物标志物、精准医学和患者异质性分析的重要性，

为今后的研究提供了宝贵的指导。 

6. 结论 

AMs 身为肺免疫防御系统里的关键构成部分，在脓毒症合并 ARDS 里的关键作用已被普遍认知，综

合诸多基础以及临床研究可看出，AMs 功能出现异常，让肺内的炎症反应有所加剧，还直接致使肺组织

受到损伤以及纤维化，让 ARDS 相关的病理状况变得更加严重。尽管各类研究显示，关于 AMs 的特定表

型极化状态以及调节机制存在一定差别，不过它们都共同凸显了其在疾病发生与进展过程中的关键作用，

这为制定有针对性的治疗策略奠定了必要的理论根基。 
Ms 的表型转换不仅是疾病进展的标志，更是调控免疫反应的关键节点。当前大量研究表明，AMs 在

炎症早期表现为促炎表型，促进病原体清除和炎症反应；而在随后的修复阶段，AMs 则向抗炎和修复表

型转变，促进肺组织的修复与功能恢复。然而，不同研究里对于 AMs 亚型的定义以及功能描述存有差别，

这在一定程度上体现了 ARDS 病理的复杂性和异质性。怎样平衡这些研究观点，构建出统一且有临床指
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导意义的 AMs 表型分型体系，是未来研究的关键方向。 
精准分期模型的建立，基于 AMs 表型的动态监测，能够更准确地反映 ARDS 的发展阶段和病理状

态，从而优化诊断标准和治疗方案。通过整合分子生物学、细胞免疫学和临床数据，精准分期不仅提升

了病情评估的准确性，也为个体化医疗提供了理论支持。比如对于处于促炎高峰期的患者，可考虑针对

AMs 的促炎因子实施抑制治疗，而在修复期，应当促进 AMs 向修复表型转变，以此减少肺组织损伤，这

种策略的实施，有望显著降低 ARDS 患者的病死率和长期肺功能障碍。 
然而，AMs 靶向治疗的临床应用仍面临诸多挑战。首先，AMs 表型呈现出动态变化，这种变化有高

度的时空异质性，在临床上要想实现实时且精准的表型监测，还需要在技术上取得突破。其次，靶向治

疗的安全性以及有效性需要借助严格的临床试验来加以验证，在脓毒症这种复杂的系统性疾病背景之下，

治疗干预有可能带来一些不可预见的免疫风险。另外不同患者存在个体差异，这也要求治疗策略拥有高

度的灵活性与适应性。 
尽管 AMs 在脓毒症合并 ARDS 中的具体作用机制仍存争议，其功能障碍已被广泛视为疾病进展的

核心驱动因素。未来研究亟需整合单细胞测序与时空成像等前沿技术，对巨噬细胞在病程中的动态表型

转换与功能重塑进行系统性解析。 
AMs 在脓毒症合并 ARDS 中扮演核心角色，其功能状态的实时监测与精准调控是个体化精准医学的

关键环节。通过科学合理地整合不同研究成果，构建动态、精细的 AMs 表型分型模型，并结合临床实际

开展靶向治疗研究，将为提升 ARDS 患者的生存率和生活质量开辟新的路径。 
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