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沉默 METTL3促进脓毒症小鼠脑微血管内皮细胞线粒体自噬的机制研究

林 博 1,2，叶馨怡 1,2，李羽茜 1,2　（1. 福建医科大学附属第一医院麻醉科，福建 福州 350000；2. 福建医科大学麻醉学研究所，

福建 福州 350000）

［摘 要］　目的　探讨甲基转移酶样 3（METTL3）对脓毒症小鼠脑微血管内皮细胞中 Sigma-1受体（Sigma-1R）mRNA的m6A甲

基化和线粒体自噬的调控作用。方法　将 12只成年雄性C57BL/6J小鼠随机分为假手术组（不进行盲肠结扎穿孔）和脓毒症组（进行

盲肠结扎穿孔术），每组 6只。分别使用m6A Dot blot、RT-qPCR和Western blot检测脑微血管组织中的m6A甲基化水平、METTL3和

Sigma-1R mRNA 及蛋白相对表达量。体外培养 bEnd. 3 细胞株，分为对照组（正常培养）、模型组[脂多糖（LPS）诱导体外脓毒症]、
si-NC组（LPS处理联合转染 si-NC）、si-METTL3组（LPS处理联合转染 si-METTL3）。使用m6A Dot blot检测各组细胞中m6A甲基化水

平；RT-qPCR检测METTL3和 Sigma-1R mRNA的表达；Western blot检测METTL3、Sigma-1R以及自噬相关蛋白Bnip3、LC3B和Beclin1
的表达。用m6A 免疫共沉淀-qPCR检测各组细胞中 Sigma-1R的m6A甲基化水平。用 JC-1探针法检测各组细胞线粒体膜电位，ATP
检测试剂盒检测线粒体ATP含量。结果　与假手术组比较，脓毒症组小鼠脑微血管组织中m6A甲基化水平和METTL3的表达增加

（P<0. 05），而 Sigma-1R的表达降低（P<0. 05）。与对照组比较，模型组和 si-NC组细胞中m6A甲基化水平、METTL3表达和 Sigma-1R 
mRNA的m6A甲基化水平增加，Sigma-1R表达、线粒体膜电位正常率和增加率降低，ATP含量减少，Bnip3、LC3B、Beclin1蛋白表达均

下调，差异均有统计学意义（P<0. 05）。与 si-NC 组比较，si-METTL3组细胞中 m6A 甲基化水平、METTL3表达和 Sigma-1R mRNA 的

m6A甲基化水平降低，Sigma-1R表达、线粒体膜电位正常率和增加率升高，ATP含量增加，Bnip3、LC3B、Beclin1蛋白表达均上调，差

异均有统计学意义（P<0. 05）。结论　沉默METTL3抑制 Sigma-1R mRNA的m6A甲基化并促进脓毒症小鼠脑微血管内皮细胞的线

粒体自噬。
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Mechanism of silencing METTL3-mediated mitophagy in cerebral microvascular endothelial cells of mice 
with sepsis
LIN Bo1，2，YE Xin-yi1，2，LI Yu-qian1，2　（1.Department of Anesthesiology，the First Affiliated Hospital of Fujian Medical University，
Fuzhou Fujian 350000，China； 2. Institute of Anesthesiology，Fujian Medical University，Fuzhou Fujian 350000，China）

Abstract:Objective　To explore the regulatory effect of methyltransferase-like 3 （METTL3） on m6A methylation of Sigma-1 receptor 
（Sigma-1R） mRNA and mitophagy in cerebral microvascular endothelial cells of sepsis mice. Methods　Twelve adult male C57BL/6J mice 
were randomly divided into the Sham group （without cecal ligation or puncture） and  the sepsis group （received cecal ligation and puncture），

with 6 mice in each group.  m6A methylation levels，and relative expression of METTL3 and Sigma-1R mRNA and protein in cerebral micro‑
vascular tissues were detected by m6A Dot blot，RT-qPCR，and Western blot，respectively. The bEnd. 3 cells were cultured in vitro and 
divided into the control group （normal culture），model group ［lipopolysaccharide （LPS）-induced in vitro sepsis］，si-NC group （LPS treat‑
ment combined with si-NC transfection ），and si-METTL3 group （LPS treatment combined with si-METTL3 transfection）.  m6A Dot blot was 
used to detect m6A methylation levels of cells in each group；RT-qPCR was used to detect the mRNA expression of METTL3 and Sigma-1R；

and Western blot was used to detect the expression of METTL3，Sigma-1R，and autophagy-related proteins of Bnip3，LC3B，and Beclin1.  
m6A chromatin immunoprecipitation-qPCR was used to detect m6A methylation level of Sigma-1R of cells in each group.  JC-1 probe was 
used to detect the mitochondrial membrane potential，and the ATP assay kit was used to detect the mitochondrial ATP content. Results　
Compared with the Sham group，the sepsis group showed increased m6A methylation level and METTL3 expression （P<0. 05），and decreased 
Sigma-1R expression in cerebral microvascular tissues（P<0. 05）.  Compared with the control group，m6A methylation level，METTL3 
expression and m6A methylation level of Sigma-1R mRNA increased，the expression of Sigma-1R，the normal rate and increase rate of 
mitochondrial membrane potential，and the ATP content decreased，and the protein expression of Bnip3，LC3B and Beclin1 downregulated in 
the model group and the si-NC group，with statistically significant differences （P<0. 05）.  Compared with the si-NC group，m6A methylation 
level，METTL3 expression and m6A methylation level of Sigma-1R mRNA decreased，the expression of Sigma-1R，the normal rate and 
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increase rate of mitochondrial membrane potential elevated，the ATP content increased，and the protein expression of Bnip3，LC3B and 
Beclin1 upregulated in the si-METTL3 group，with statistically significant differences （P<0. 05）. Conclusion　 Silencing METTL3 can 
inhibit m6A methylation of Sigma-1R mRNA and promote the mitophagy in cerebral microvascular endothelial cells of septic mice.

Keywords: methyltransferase-like 3； Sigma-1 receptor； m6A methylation； sepsis； cerebral microvascular endothelial cells； mitophagy

脓毒症是一种严重的全身性感染，易引发系统性

炎症反应综合征[1]。脓毒症可影响脑微血管内皮细

胞，导致血脑屏障的通透性增加[2]。脑微血管内皮细

胞在维持血脑屏障的完整性中起着至关重要的作用，

而其中线粒体自噬过程在细胞应激和损伤中尤为关

键[1]。然而，目前针对脑微血管内皮细胞线粒体自噬

功能障碍的改善方案和治疗靶点研究仍然较少。

Sigma-1 受体（Sigma-1 receptor,Sigma-1R）是大脑中丰

富表达的一种细胞内伴侣蛋白[3]。Sigma-1R可被右美

托咪定激活从而减轻脑微血管内皮细胞通透性并增

强细胞的自噬[4-5]，提示 Sigma-1R是一种理想的血脑屏

障保护靶点。甲基转移酶样 3（methyltransferase-like 3,
METTL3）是 主 要 负 责 N6- 甲 基 腺 苷（N6-methyl‑
adenosine,m6A）甲基化修饰的重要酶，在脓毒症引发

的心肌损伤和肺损伤中发挥关键作用[6-8]。目前

METTL3 对 Sigma-1R 的 m6A 甲基化修饰作用尚不清

楚。本研究主要探讨脓毒症中 METTL3 对 Sigma-1R 
mRNA 的 m6A 甲基化修饰作用以及对脓毒症引起的

脑微血管内皮细胞线粒体自噬的调控功能，为未来开

发新的治疗策略提供理论基础。

1　材料与方法

1. 1　试剂与耗材

12只SPF级8周龄雄性C57BL/6J小鼠购自福建医

科大学实验动物中心[动物生产许可证号：SCXK（闽）

2022-0001]，体质量（22±2）g。脂多糖（lipopolysaccha‑
rides,LPS）购自美国 Sigma-Aldrich 公司。RT-qPCR 检

测试剂盒购自南京天根生化科技公司。TRIzol试剂购

自 美 国 Life Technologies 公 司 。 PrimeScript ™ RT 
Reagent Kit购自日本Takara公司。METTL3、Sigma-1R、

B 细胞淋巴瘤因子 2 相互作用蛋白 3（BCL2 interacting 
protein 3,Bnip3）、微管相关蛋白 1轻链 3B（microtubule-

associated protein 1 light chain 3 beta,LC3B）、自噬相关

蛋 白 Beclin1、GAPDH 一 抗 和 二 抗 购 自 美 国 Cell 
Signaling Technology 公 司 。 ECL 发 光 液 购 自 美 国

Millipore 公司。bEnd. 3 细胞株购自武汉普诺赛生命

科技有限公司。m6A Dot blot 试剂购自美国 Millipore
公司；JC-1 探针试剂购自上海碧昂生物科技有限公

司。m6A抗体购自英国Abcam公司。沉默METTL3的

siRNA重组质粒（si-METTL3）和阴性对照（si-NC）购自

广州吉因加生物技术有限公司。

1. 2　方法

1. 2. 1　动物饲养　　12只小鼠在标准饲养条件下进

行饲养，温度（22±2）℃，相对湿度（55±5）%，光照周期

为 12 h 光/12 h 暗，提供标准小鼠饲料和无菌水，所有

小鼠均自由饮食。本实验通过福建医科大学附属第

一医院动物伦理委员会的批准（批准号：2023-0115）。

1. 2. 2　动物建模、分组及脑微血管组织分离　　将

12 只小鼠随机分为假手术组和脓毒症组，每组 6 只。

脓毒症组小鼠通过盲肠结扎穿孔术建模[9]，小鼠通过

腹腔注射 50 mg/kg戊巴比妥钠进行麻醉，开腹后暴露

盲肠，结扎盲肠并在远端穿刺 2次，脓毒症判断标准见

表 1。48 h后，迅速分离小鼠新鲜全脑组织，去除小脑

和嗅球，置于液氮中，然后-80 ℃保存。将脑组织用

3 mL冷蔗糖缓冲液（0. 32 mol/L蔗糖、5 mmol/L羟乙基

哌嗪乙硫磺酸，pH=7. 4）进行充分匀浆，随后以 1 000 g
离心 10 min，弃上清。再次用 3 mL蔗糖缓冲液重悬后

以 1 000 g 离心 10 min，弃掉髓磷脂层，继续以 40 g 低

速离心 10 min，弃掉大血管组织，其余沉淀用 1 mL 蔗

糖缓冲液清洗4次，350 g离心10 min，弃掉上清从而获

得脑微血管组织，置于-80 ℃冷冻保存，用于后续

实验。

1. 2. 3　 bEnd. 3 细胞株的培养和分组处理　　将

bEnd. 3 细胞株复苏后移至含 10% 胎牛血清、1% 青霉

素-链霉素混合物的DMEM高糖培养基中，于 37 ℃、含

5%CO2和 95% 空气的培养箱中培养。在细胞融合度

为 70%~80% 时进行传代。将 bEnd. 3 细胞分为 4 组：

对照组正常培养，不进行任何处理；模型组用 1 μg/mL 
LPS诱导体外脓毒症；si-NC组用 1 μg/mL LPS处理联合

转染2 nmol/L si-NC；si-METTL3组用1 μg/mL LPS处理联

合转染 2 nmol/L si-METTL3。处理 24 h 后，收集各组

细胞用于后续实验。

1. 2. 4　m6A Dot blot检测　　取各组小鼠脑微血管组

织和 bEnd. 3细胞，TRIzol法提取总 RNA，然后将 RNA
样品稀释至 100 ng/μL。将 10 μL RNA 均匀点滴至硝

表1　脓毒症判断标准

类别

行为学

血液学

炎症因子

器官损伤

病理学

检测时间点

术后6~48 h动态观察

术后24 h
术后6~12 h
术后24 h
术后48 h（处死后）

关键指标

活动减少、竖毛、体温下降、呼吸急促

白细胞减少、血小板减少、乳酸升高

白细胞介素-6≥500 pg/mL，肿瘤坏死
因子-α≥200 pg/mL
丙氨酸氨基转移酶/天冬氨酸氨基转
移酶、肌酐/尿素氮升高

盲肠坏死、器官炎性浸润
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酸纤维素膜上，自然干燥后用 0. 01%亚甲蓝染色进行

阳性对照，使用专用 m6A Dot blot 检测套件（美国 Cell 
Signaling Technology 公司）进行 m6A 检测。膜上的

m6A信号通过化学发光法检测并定量。

1. 2. 5　 RT-qPCR 法 检 测 METTL3 和 Sigma-1R 的

表达　　使用 TRIzol 试剂提取总 RNA，使用 Prime‑
Script ™ RT Reagent Kit 试剂进行逆转录反应，合成

cDNA 后，用 SYBR® Premix Ex Taq™进行 RT-qPCR，反

应体系及条件均依据试剂盒说明书进行。引物序列：

METTL3 正向引物 5' -AGGCTTCTGGTAAGAATG-3'，
反向引物 5' -CGATTTCCTCCCATTTCTC-3'；Sigma-1R
正向引物 5' -GCCCAGATGTACCAACACC-3'，反向引

物 5' -GCTAATTCCGAAGGCTTATCAG-3'。采用 2-ΔΔCt

法计算METTL3、Sigma-1R的相对表达量。

1. 2. 6　Western blot检测相关蛋白表达　　提取蛋白

后，用 BCA 蛋白定量试剂盒测定蛋白浓度，并取等量

蛋 白 样 品 进 行 SDS-PAGE 电 泳 分 离 。 转 膜 后 与

METTL3（1∶500）、Sigma-1R（1∶1 000）、Bnip3（1∶600）、

LC3B（1∶1 000）和Beclin1（1∶800）一抗孵育，随后加入

HRP 标记的抗兔 IgG 二抗（1∶2 000）孵育。使用 ECL
发光液进行显色，使用 Image Lab软件进行定量分析。

1. 2. 7　免疫共沉淀-qPCR 技术检测 Sigma-1R mRNA
的 m6A 甲基化水平　　提取总 RNA 后，使用抗 m6A
抗体（工作浓度 1∶1 000）进行免疫共沉淀反应，qPCR
检测方法同 RT-qPCR。Sigma-1R-UTR 的引物设计如

下：正向引物 5'-TCAAACACAGCCGCCAAAG-3'，反向

引物5'-GGGAGGCAATTTGCAAGTAGG-3'。
1. 2. 8　JC-1 探针法检测线粒体膜电位　　PBS 重悬

细胞后，加入 5 μmol/L JC-1工作液，37 ℃孵育 20 min，

使用荧光显微镜捕捉红色荧光（高膜电位线粒体）和

绿色荧光（低膜电位线粒体）图像，通过荧光信号比值

（红/绿）判断细胞的膜电位变化。线粒体膜电位正常

率=红色荧光细胞数/总细胞数×100%；线粒体膜电位

增加率=非对照组红绿色荧光比值/对照组红绿色荧光

比值×100%。

1. 2. 9　三磷酸腺苷（adenosine triphosphate,ATP）含量

检测　　裂解细胞后，在超声波处理池中以冰浴方式

匀浆 5 min，4 ℃下以 12 000 g 离心 10 min，收集上清

液。根据ATP含量检测试剂盒（上海碧昂生物科技有

限公司）说明书标准曲线制作流程，采用深 96孔板和

生物荧光检测仪（山东优云谱光电科技有限公司）进

行检测，最终产物于 560 nm 波长处测量吸光度值，按

标准曲线计算ATP含量。

1. 3　统计学分析

采用 SPSS 21. 0 统计学软件进行数据分析，结果

以均数±标准差（x̄±s）表示，使用独立样本 t检验进行

2组间比较，多组间比较采用单因素方差分析，进一步

两两比较采用 LSD-t法。P<0. 05 为差异有统计学

意义。

2　结果

2. 1　脓毒症小鼠脑微血管组织中的 m6A 甲基化水平

及METTL3和Sigma-1R的表达

与假手术组比较，脓毒症组小鼠脑微血管组织中

METTL3 的 mRNA 和 蛋 白 表 达 均 上 调（P<0. 05），

Sigma-1R 的 mRNA 和蛋白表达均下调（P<0. 05），m6A
甲基化水平增加（P<0. 05），见图1。

2. 2　沉默 METTL3 调控 LPS 刺激下脑微血管内皮细

胞中METTL3的表达和m6A甲基化水平

与对照组比较，模型组和 si-NC组细胞中METTL3
的 mRNA 和蛋白表达上调，且 m6A 甲基化水平增加，

差异均有统计学意义（P<0. 05）。与 si-NC 组比较，

si-METTL3 组细胞中 METTL3 的 mRNA 和蛋白表达

下调，m6A 甲基化水平降低，差异均有统计学意义

（P<0. 05），见图2。

a、b：METTL3的mRNA和蛋白表达；c、d：Sigma-1R的mRNA和蛋白表达；e：m6A甲基化修饰水平　*：与假手术组比较，P<0.05
图1　脓毒症小鼠脑微血管组织中的m6A甲基化水平及METTL3和Sigma-1R的表达
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2. 3　沉默 METTL3 调控 LPS 刺激下脑微血管内皮细

胞中Sigma-1R的表达以及m6A甲基化水平

与对照组比较，模型组和 si-NC组细胞中Sigma-1R 
mRNA的m6A甲基化水平增加（P<0. 05），Sigma-1R的

mRNA 和蛋白表达下调（P<0. 05）。与 si-NC 组比较，

si-METTL3组细胞中Sigma-1R mRNA的m6A甲基化水

平降低（P<0. 05），Sigma-1R的mRNA和蛋白表达上调

（P<0. 05），见图3。

2. 4　沉默 METTL3 调控 LPS 刺激下脑微血管内皮细

胞的线粒体功能

与对照组比较，模型组和 si-NC 组细胞中线粒体

膜电位正常率和增加率均降低（P<0. 05），ATP含量减

少（P<0. 05）；与 si-NC 组比较，si-METTL3 组细胞中线

粒体膜电位正常率和增加率均升高（P<0. 05），ATP含

量增加（P<0. 05），见图4。

2. 5　沉默 METTL3 调控 LPS 刺激下脑微血管内皮细

胞中的线粒体自噬

与对照组比较，模型组和 si-NC 组细胞中 Bnip3、
LC3B、Beclin1 蛋白表达均下调（P<0. 05）；与 si-NC 组

比，si-METTL3 组细胞中 Bnip3、LC3B、Beclin1 蛋白表

达均上调（P<0. 05），见图5。

a、b：各组细胞中 METTL3 的 mRNA 和蛋白表达；c：各组细胞中 m6A 甲基化修饰水平   *：与对照组比较，P<0.05；#：与 si-NC 组比较，

P<0.05
图2　沉默METTL3调控LPS刺激下脑微血管内皮细胞中METTL3的表达和m6A甲基化水平

a：各组细胞中 Sigma-1R mRNA 的 m6A 甲基化修饰水平；b、c：各组细胞中 Sigma-1R 的 mRNA 和蛋白表达　*：与对照组比较，P<0.05；
#：与 si-NC组比较，P<0.05

图3　沉默METTL3调控LPS刺激下脑微血管内皮细胞中Sigma-1R的表达以及m6A甲基化水平
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3　讨论

m6A甲基化作为常见的 mRNA表观遗传修饰，在

多种疾病的发生发展中起关键作用[10]。已有研究表

明，METTL3 介导的 m6A 修饰参与了脓毒症相关器官

损伤的调控，如心肌病变和肺损伤等[6-8]。Sigma-1R作

为一种位于线粒体相关内质网膜的伴侣蛋白，在调节

线粒体功能和细胞自噬中具有重要作用，其激活可改

善神经系统功能障碍[4]。本研究通过建立脓毒症小鼠

模型和体外细胞实验发现，脓毒症使脑微血管组织中

的m6A甲基化水平和METTL3表达显著增加，Sigma-1R
表达降低；而沉默 METTL3 可有效抑制 Sigma-1R 
mRNA 的 m6A 甲基化水平，上调 Sigma-1R 的表达，并

改善线粒体膜电位和 ATP 含量。这些结果提示，

METTL3 可能通过 m6A 甲基化负调控 Sigma-1R 的表

达，导致脑微血管内皮细胞线粒体功能障碍和自噬失

调。本研究的发现为进一步理解脓毒症相关脑损伤

的机制提供了新的视角，也为脑微血管内皮功能障碍

的治疗提供了新的依据。

METTL3 是 m6A 甲基化修饰的主要催化酶，m6A
修饰已被证明在多种病理过程中发挥重要作用[10]。以

往研究显示，m6A甲基化在神经系统疾病中参与调控

细胞功能和神经可塑性等过程[11]。在脓毒症中，中枢

神经系统的炎症反应显著，而脑微血管作为血脑屏障

的重要组成部分，其功能障碍直接关系到脑部健康[12]。
本研究结果显示，脓毒症小鼠脑微血管中的m6A甲基

化水平明显升高，同时 METTL3 的表达也显著增加。

由此可以推测，在脓毒症状态下，METTL3介导的m6A
甲基化可能通过调控关键信号通路和相关基因表达，

促进脑微血管障碍的发生发展；此外，沉默METTL3不

仅降低了m6A甲基化水平，还影响了脑微血管内皮细

胞的线粒体自噬和能量代谢，这提示m6A修饰可能通

过多层面调控，共同参与脓毒症引起的脑微血管

障碍。

本研究在体内外脓毒症模型中均证明了Sigma-1R 
mRNA 的 m6A 甲基化水平显著升高，而 Sigma-1R 的

mRNA 和蛋白表达下降，提示 m6A甲基化对 Sigma-1R
的负调控可能是导致脓毒症脑微血管内皮细胞线粒

体自噬功能障碍的重要原因。Sigma-1R 在线粒体自

噬和能量代谢中起着至关重要的作用，其可增强线粒

体功能，促进 ATP 生成，并通过调控钙离子稳态保护

细胞免受应激损伤[5,13-14]。而脓毒症状态下，Sigma-1R
表达下降可能导致线粒体功能不全，进一步引发细胞

能量危机和损伤。本研究沉默 METTL3 后，Sigma-1R
的表达显著恢复，线粒体膜电位正常率和ATP含量显

著上升，表明 Sigma-1R的恢复可能对改善线粒体功能

具有积极作用，且 Sigma-1R可能通过调控自噬相关蛋

白 LC3B 和 Beclin1促进线粒体自噬，从而维持线粒体

a、b：各组细胞中线粒体膜电位的变化；c：各组细胞中ATP含量　*：与对照组比较，P<0.05；#：与 si-NC组比较，P<0.05
图4　沉默METTL3调控LPS刺激下脑微血管内皮细胞的线粒体功能

a：各组细胞中 Bnip3、LC3B、Beclin1蛋白条带；b~d：各组细胞中 Bnip3、LC3B、Beclin1蛋白表达　*：与对照组比较，P<0.05；#：与 si-NC
组比较，P<0.05

图5　沉默METTL3调控LPS刺激下脑微血管内皮细胞中的线粒体自噬
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质量和功能。

线粒体在维持细胞能量供应、氧化还原平衡和细

胞增殖活性中具有重要作用，尤其是在脑微血管内皮

细胞中，线粒体功能失调可直接影响血脑屏障的完整

性和通透性[15-16]。研究表明，脓毒症加剧线粒体损伤，

导致能量代谢紊乱[17]。本研究发现，沉默 METTL3 可

显著改善线粒体功能障碍，提高线粒体膜电位和 ATP
含量，减少氧化应激。由此可见，通过调控METTL3和

m6A甲基化，可以有效缓解脓毒症引起的脑微血管功

能障碍，这为寻找新的脓毒症治疗靶点提供了依据。

Bnip3和 LC3B是线粒体自噬过程中的关键蛋白，

Beclin1是线粒体自噬的早期信号，三者在调控细胞自

噬水平和维持线粒体稳态中发挥重要作用[18]。本研究

结果显示，脓毒症可使脑微血管内皮细胞中的Bnip3、
Beclin1、LC3B 表达下调，而沉默 METTL3 则可使上述

蛋白的表达恢复。这提示METTL3可能通过调控m6A
甲基化水平影响 Bnip3、Beclin1 和 LC3B 的表达，进而

调控线粒体自噬过程。

然而本研究仍存在局限性：样本量较小，需要在

未来的研究中加大样本量深入研究；仅关注了m6A甲

基化在个别关键基因中的作用，关于m6A修饰对整个

转录组水平的影响并未完全阐明，未来可利用高通量

测 序 技 术（如 m6A-Seq）进 一 步 研 究 ；虽 然 沉 默

METTL3对改善线粒体功能障碍和自噬过程有显著效

果，但具体的信号通路及机制仍需更深入的研究。

综上所述，METTL3 介导的 m6A 甲基化在脓毒症

诱导的脑微血管内皮细胞功能障碍中具有关键作用。

沉默 METTL3可降低 m6A 甲基化水平，抑制 Sigma-1R 
mRNA 的 m6A 甲基化，从而恢复 Sigma-1R 表达，进而

改善线粒体自噬和功能。表明靶向 METTL3 介导的

Sigma-1R m6A 甲基化修饰可成为调控脓毒症脑微血

管内皮细胞线粒体自噬的新策略，为脓毒症的治疗提

供了新的思路和潜在靶点。
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