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对羟基肉桂酸抑制泡沫细胞形成

抗动脉粥样硬化的研究
刘丰铭1,2#  白洁3#  李卓钰3  单树花3  武海丽1  李卓玉3  乔明强1,2*

(1山西大学生命科学学院, 太原 030000; 2山西大学杏花村学院(山西酿造产业研究院), 太原 030000; 
3山西大学生物技术研究所, 化学生物学与分子工程教育部重点实验室, 太原 030000)

摘要      该文探讨了对羟基肉桂酸(p-HCA)通过抑制泡沫细胞形成抗动脉粥样硬化的效应。采

用氧化型低密度脂蛋白(ox-LDL)构建巨噬细胞源性泡沫细胞模型, 通过细胞油红O、Western blot和
ELISA实验检测p-HCA对该模型中脂质积累和炎症反应相关指标的影响; 采用ApoE–/–小鼠构建经典的

动脉粥样硬化模型, 通过主动脉整体油红O、主动脉窦冰冻油红O和免疫组化实验探讨p-HCA体内抗

动脉粥样硬化的效应。结果表明, p-HCA通过抑制巨噬细胞脂质吞噬相关蛋白凝集素样氧化型低密度

脂蛋白受体-1(LOX-1)和Toll样受体4(TLR4)的表达显著减少了巨噬细胞中脂质的积累; 同时p-HCA有

效抑制了信号转导与转录激活因子3(STAT3)和白细胞介素6(IL-6)的表达; 进一步体内实验结果表明, 
p-HCA显著减少了ApoE–/–小鼠主动脉的病变面积, 并降低了主动脉中LOX-1、TLR4、STAT3和IL-6的
表达水平。总之, p-HCA通过减少巨噬细胞脂质积累和抑制炎症发展发挥了抗动脉粥样硬化的效应。
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Study on the Anti-Atherosclerotic Effect of p-Hydroxycinnamic Acid 
by Inhibiting Foam Cell Formation

LIU Fengming1,2#, BAI Jie3#, LI Zhuoyu3, SHAN Shuhua3, WU Haili1, LI Zhuoyu3, QIAO Mingqiang1,2*
(1School of Life Science, Shanxi University, Taiyuan 030000, China; 2Xinghuacun College of Shanxi University 

(Shanxi Institute of Brewing Technology and Industry), Taiyuan 030000, China; 3Key Laboratory of Chemical Biology 
and Molecular Engineering of National Ministry of Education, Institute of Biotechnology, Shanxi University, Taiyuan 030000, China)

Abstract       This study investigated the anti-atherosclerotic effect of p-HCA (p-hydroxycinnamic acid) by in-
hibiting foam cell formation. ox-LDL (oxidised low-density lipoprotein) was used to construct a macrophage-derived 
foam cell model, and the effects of p-HCA on lipid accumulation and inflammatory response related indicators in this 
model were detected by cellular oil red O, Western blot and ELISA experiments. ApoE–/– mice were used to build a 
classical atherosclerosis model, and the anti-atherosclerotic effect of p-HCA in vivo was explored by aortic whole oil 
red O, aortic sinus frozen oil red O and immunohistochemistry assays. The results showed that p-HCA significantly 
reduced lipid accumulation in macrophages by inhibiting the expression of macrophage lipid phagocytosis-associated 
proteins lectin-like oxidised LOX-1 (lectin-like oxidized low-density lipoprotein receptor 1) and TLR4 (toll-like re-
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ceptor 4), meanwhile, p-HCA effectively constrained STAT3 (signal transducer and activator of transcription 3) and 
IL-6 (interleukin-6) expression. Further in vivo experiments showed that p-HCA reduced the lesion area in the aorta of 
ApoE–/– mice and decreased the expression of LOX-1, TLR4, STAT3 and IL-6 in the aorta. In conclusion, p-HCA ex-
erts an anti-atherosclerotic effect by reducing macrophage lipid accumulation and inflammatory response.

Keywords       p-hydroxycinnamic acid; foam cell; lipid accumulation; inflammatory response; atherosclerosis

心血管疾病 (cardiovascular disease, CVD)严重威

胁着全球人类的生命健康 [1]。动脉粥样硬化 (athero-
sclerosis, AS)是诱发心血管疾病的主要原因之一 [2]。

在血管内皮损伤的初始阶段, 血液中的低密度脂蛋白

(low-density lipoprotein, LDL)渗透至血管内膜下层并

氧化形成氧化型低密度脂蛋白 (oxidized low-density 
lipoprotein, ox-LDL)[3]; 与此同时 , 损伤的内皮细胞高

表达黏附分子, 介导单核细胞迁移至内膜下层并分化

为巨噬细胞 [4-5]。这些巨噬细胞通过清道夫受体大量

摄取ox-LDL, 并转化为充满脂滴的巨噬细胞源性泡

沫细胞 [6-7]。这个过程会激活促炎信号通路 [8], 而炎症

微环境又会进一步加速泡沫细胞的形成。随着泡沫

细胞在内膜下层的不断累积逐渐形成动脉粥样硬化

斑块, 随着斑块增大或破裂将会引发心血管疾病。

对羟基肉桂酸(p-hydroxycinnamic acid, p-HCA), 又
名对香豆酸 , 以游离态或结合态的形式广泛存在于蔬

菜、水果、谷物等植物和蘑菇类物质中。对羟基肉

桂酸对小鼠的半数致死量为2 850 mg/kg[9], 由于其低毒

且具有高效的生物活性而被广泛研究。研究发现 , 对
羟基肉桂酸通过抑制晚期糖基化终末产物 (advanced 
glycation end product, AGE)及其受体RAGE(receptor of 
AGE)介导的神经炎症减轻了抑郁行为和记忆缺陷 [10]。

对羟基肉桂酸减少氧化应激进而预防高脂饮食诱导

的糖尿病性肾病[11]。对羟基肉桂酸通过抗炎、抗氧化、

诱导细胞凋亡和阻断细胞周期等方式抑制结直肠癌

的发展[12]。对羟基肉桂酸通过改善脂质过氧化而促进

小鼠高脂血症性脂肪性肝炎的恢复 [13]。由此可见 , 对
羟基肉桂酸在预防和治疗与炎症和脂代谢相关的疾

病中发挥着重要的作用。因此 , 本研究通过体内外实

验探究了对羟基肉桂酸抗动脉粥样硬化的效应 , 首次

揭示了p-HCA通过减少巨噬细胞脂质积累和抑制炎症

发展进而抑制泡沫细胞形成的效应。

1   材料与方法
1.1   材料与试剂

人源单核细胞 (THP-1 cells)购于美国典型微

生物菌种保藏中心 (American type culture collection, 
ATCC)。ApoE–/–雄性小鼠购于集萃药康生物科技股

份有限公司。

对羟基肉桂酸(p-HCA)、佛波酯(phorbol-12-my-
ristate-13-acetate, PMA)、油红O试剂盒 (细胞专用 )、
氧化型低密度脂蛋白 (ox-LDL)购于北京索莱宝科技

有限公司 ; 南美胎牛血清、RPMI-1640培养基购于

美国Gibco公司 ; 细胞冻存液、一步法凝胶快速制备

试剂盒、免冰浴快速转膜缓冲液速溶颗粒 (湿转法 )
购于上海雅酶生物医药有限公司 ; 4%多聚甲醛、甘

油明胶封片剂、组化试剂盒DAB显色液和牛血清蛋

白 (bovine serum albumin, BSA)购于武汉塞维尔生物

科技有限公司 ; 维持饲料和高脂饲料均购于江苏省

协同医药生物工程有限责任公司 ; 白细胞介素6(in-
terleukin-6, IL-6) ELISA科研试剂盒购于江苏酶免实

业有限公司 (批号 : 20231227H4); GAPDH抗体 (稀释

比例1000 50׃, 批号 : 3507443010)、凝集素样氧化型

低密度脂蛋白受体 -1(lectin-like oxidized low-density 
lipoprotein receptor 1, LOX-1)抗体(稀释比例1500׃, 批
号 : 5500019400)和信号转导与转录激活因子3(signal 
transducer and activator of transcription 3, STAT3)抗
体 (稀释比例1500׃, 批号 : 4000002576)均购于爱博泰

克生物科技有限公司; IL-6抗体(稀释比例1000 1׃, 批
号: BC03302588)购于北京博奥森生物技术有限公司; 
Toll样受体4(toll-like receptor 4, TLR4)抗体(稀释比例

批号 ,500׃1 : 00048459)购于武汉三鹰生物技术有限

公司。

1.2   仪器与设备

荧光倒置显微镜购于日本Nikon公司 ; 细胞培

养箱购于美国ThermoFisher Scientific公司; 电泳仪

购于上海天能科技有限公司; 翘板摇床购于北京兰

杰柯科技有限公司; 高速冷冻离心机购于安徽中科

中佳科学仪器有限公司; 全自动化学发光成像仪购

于广州博鹭腾仪器仪表有限公司; 超低温冷冻储存

箱购于中科美菱低温科技股份有限公司; 酶联免疫

分析仪购于杭州奥盛仪器有限公司 ; UPR®系列超
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纯水机购于四川优普超纯科技有限公司。

1.3   方法

1.3.1   细胞培养      THP-1细胞用含有15%胎牛血清

的RPMI-1640培养基培养, 培养于37 °C、5% CO2的细

胞培养箱中。

1.3.2   细胞油红O实验      将THP-1细胞按照10 000/孔
接种于24孔板中, 并添加终浓度为100 nmol/L的PMA处
理12 h将其诱导为贴壁的巨噬细胞。每孔加入500 μL
的含100 μg/mL ox-LDL的完全培养基 (空白对照组除

外), 用终浓度为0.4 mmol/L和0.8 mmol/L的p-HCA处理

24 h, 按照油红O染色液试剂盒说明书进行操作 , 其中

油红O染色条件为室温下染色30 min; 最后用显微镜拍

照记录并采用ImageJ软件定量分析。

1.3.3   Western blot分析      按照 20 000/mL的浓度

将 THP-1细胞接种于细胞培养皿中并添加终浓度

为100 nmol/L的PMA处理12 h, 然后用不同浓度的

p-HCA和ox-LDL(100 μg/mL)处理24 h。总细胞提

取物在4 °C下以12 000 r/min离心15 min, 每个样品

(60 ng)用10% SDS-PAGE凝胶电泳将其分离并电

转到 PVDF膜上。将膜与一抗在 4 °C下孵育过夜 , 
然后用相应二抗(稀释比例1000 5׃)孵育2 h。最后, 
使用化学发光成像仪对蛋白质条带进行可视化并

进行定量分析。

1.3.4   细胞ELISA实验      将THP-1细胞按照10 000/孔
接种于24孔板中, 并添加终浓度为100 nmol/L的PMA处
理12 h, 将其诱导为贴壁的巨噬细胞。每孔加入500 μL
的含100 μg/mL ox-LDL的完全培养基(空白对照组除外), 
用终浓度为0.4 mmol/L和0.8 mmol/L的p-HCA处理24 h, 
收集各组的细胞上清液 , 于4 °C、1 100 r/min的条件下

离心5 min; 将上清转移至新的EP管中, 严格按照IL-6的
ELISA试剂盒说明书检测炎症因子, 获得数据后进行分

析。

1 .3 .5    ApoE –/–小鼠动脉粥样硬化模型的构建      
ApoE–/–小鼠饲养在山西省人民医院实验动物中

心肾脏病学动物实验室的无特定病原体 (specific 
pathogen free, SPF)笼舍中, 温度为(24±1) °C, 湿度

为(60±10)%。为小鼠提供高压灭菌的食物和水, 每
周更换两次高压灭菌的垫料。将 18只ApoE–/–雄性

小鼠随机分成3组 , 每组6只 , 首先对这3组ApoE–/–

小鼠进行适应性喂养1周, 接下来的12周里, 为对照

组ApoE–/–小鼠提供维持饲料 , 为模型组和 p-HCA
组ApoE–/–小鼠提供高脂饲料。p-HCA组小鼠每两

天通过灌胃方式给药一次(100 mg/kg), 每周测一次

小鼠体重。喂养 12周后 , 禁食 24 h, 然后用戊巴比

妥钠麻醉小鼠。然后立即采集血清以及主动脉和

脏器等组织并置于液氮中 , 随后在 –80 °C下保存。

主动脉整体油红 O染色实验、主动脉窦冰冻油红

O染色实验和免疫组化实验由武汉赛维尔生物科

技有限公司完成。各组小鼠血清严格按照 IL-6的
ELISA试剂盒说明书检测炎症因子 , 获得数据后进

行分析。该动物实验方案由山西大学实验动物伦

理委员会审核并批准(SXULL2022091)。
1.4   实验数据分析和整理

数据以平均值 ±标准差 (x
_
±s)形式呈现 , 采用

SPSS 19中的单因素方差分析 (One-Way ANOVA)或
t检验进行组间显著性比较。*P<0.05为差异显著 ; 
**P<0.01为差异极显著。

2   结果
2.1   p-HCA抑制巨噬细胞脂质积累

通过油红O染色实验来探究p-HCA对巨噬细胞

摄取 ox-LDL的能力的影响。模型组的脂质面积与

对照组相比显著增加(P<0.01), 与模型组相比, 经过

0.4 mmol/L和0.8 mmol/L的p-HCA处理后 , 脂质面

积显著减少(P<0.01)(图1A和图1B)。这说明p-HCA
可以显著抑制巨噬细胞中脂质的积累。

2.2   p-HCA减少脂质吞噬相关蛋白 LOX-1和
TLR4的表达量

进一步通过Western blot实验对巨噬细胞中与

脂质吞噬相关蛋白的表达水平进行测定。结果如

图2所示 , 与对照组相比 , 模型组脂质吞噬相关蛋白

LOX-1和TLR4的表达量显著增加 (P<0.01); 与模型

组相比 , 经过p-HCA处理后 , LOX-1和TLR4蛋白表

达量随p-HCA处理浓度的增加而降低。这个结果表

明 , p-HCA有效减少巨噬细胞中脂质吞噬相关蛋白

LOX-1和TLR4的表达量。

2.3   p-HCA降低巨噬细胞炎症转录因子STAT3的
表达水平

通过检测炎症转录因子 STAT3的表达水平

来探究 p-HCA对巨噬细胞炎症的影响。结果如图

3A和图 3B所示 , 与 ox-LDL组相比 , 经过不同终浓

度的 p-HCA处理后 , STAT3蛋白的表达量显著减

少(P<0.01)。这说明在巨噬细胞高胆固醇模型中 , 
p-HCA可以有效降低炎症转录因子STAT3的表达水
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A: 巨噬细胞源性泡沫细胞油红O染色。B: 巨噬细胞油红O染色后脂质面积统计。**P<0.01。结果为三次独立实验的平均值±标准差。

A: macrophage-derived foam cell oil red O coloration. B: lipid area statistics after macrophage oil red O coloration. **P<0.01. Results were the x
_
±s of 

three independent experiments.
图1   p-HCA抑制巨噬细胞吞噬脂质

Fig.1   p-HCA inhibits macrophage phagocytosis of lipids
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A: 通过Western blot法检测p-HCA处理后脂质吞噬相关蛋白LOX-1和TLR4的表达水平。B: 利用ImageJ软件对LOX-1印迹结果进行定量。C: 利
用ImageJ软件对TLR4印迹结果进行定量。**P<0.01。结果为三次独立实验的平均值±标准差。

A: the expression levels of lipid phagocytosis-related proteins LOX-1 and TLR4 after p-HCA treatment were detected by Western blot. B: LOX-1 blot 
results were quantified using ImageJ software. C: quantification of TLR4 blot results using ImageJ software. **P<0.01. Results were the x

_
±s of three 

independent experiments.
图2   p-HCA减少脂质吞噬相关蛋白LOX-1和TLR4的表达量

Fig.2   p-HCA reduces the expression of lipid phagocytosis-related proteins LOX-1 and TLR4 
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2.4   p-HCA抑制巨噬细胞炎症因子IL-6的表达

进一步对STAT3下游炎症因子进行了检测 , 结果

如图4A所示, 与模型组相比, 经过不同浓度p-HCA处理

后 , IL-6的浓度显著降低(P<0.01)。Western blot实验在

蛋白水平上验证了p-HCA处理会抑制炎症因子IL-6的
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A: 通过Western blot法检测p-HCA处理后炎症转录因子STAT3的表达水平。B: 利用ImageJ软件分析蛋白STAT3印迹结果。**P<0.01。结果为三

次独立实验的平均值±标准差。

A: the expression level of inflammatory transcription factor STAT3 after p-HCA treatment was detected by Western blot. B: protein STAT3 blot results 
were analysed using ImageJ software. **P<0.01. Results were the x

_
±s of three independent experiments.

图3   p-HCA降低巨噬细胞炎症转录因子STAT3的表达水平

Fig.3   p-HCA lessens the expression of the inflammatory transcription factor STAT3 in macrophages
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A: ELISA kits were used to determine the levels of IL-6 in macrophages after p-HCA treatment. B: the expression level of IL-6 protein after p-HCA 
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图4   p-HCA抑制巨噬细胞炎症因子IL-6的表达

Fig.4   p-HCA inhibits the expression of macrophage inflammatory factor IL-6
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表达(图4B和图4C)。这些结果表明 , p-HCA通过降低

炎症因子IL-6的表达水平抑制巨噬细胞炎症的发展。

2.5   p-HCA减少ApoE–/–小鼠主动脉的病变面积

通过对三组ApoE–/–小鼠的主动脉进行整体油红

O染色实验来探究p-HCA对ApoE–/–小鼠主动脉病变的

影响。结果表明: 与模型组相比, p-HCA处理显著减少

了ApoE–/–小鼠主动脉的病变面积(图5A和图5B)。
2.6   p-HCA减少ApoE–/–小鼠主动脉窦的脂质积累

通过主动脉窦冰冻油红O染色实验比较了各组

ApoE–/–小鼠主动脉窦的脂质积累, 结果表明: p-HCA
组ApoE–/–小鼠主动脉窦的脂质面积显著低于模型组

(P<0.01)(图6A和图6B)。
2.7   p-HCA对ApoE–/–小鼠体重、脏器指数的影响

为了探究p-HCA对ApoE–/–小鼠体重的影响 , 每
周测一次小鼠的体重。如图7A所示 , 随着周龄的增

加, 三组小鼠的体重也随之增加, 并且p-HCA组小鼠

的体重与对照组无明显差异。检测三组小鼠心脏、

肝脏、肺和肾脏的器官指数发现 : p-HCA组与模型

组之间并无明显差异 ; 但有趣的是 , 相比于对照组 , 
模型组ApoE–/–小鼠的脾脏脏器指数明显升高 , 而经

过p-HCA处理后 , ApoE–/–小鼠脾脏的脏器指数则明

显降低(P<0.05)(图7B~图7F)。

A: 主动脉油红O染色。B: 使用ImageJ软件分析主动脉病变面积。**P<0.01。结果表示为平均值±标准差。

A: aortic oil red O staining. B: aortic lesion area was analyzed using ImageJ software. **P<0.01. Values were expressed as x
_
±s.

图5   p-HCA减少ApoE–/–小鼠主动脉的病变面积

Fig.5   p-HCA reduces lesion area of the aorta in ApoE–/– mice
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A: 主动脉窦冰冻油红O染色。B: 使用ImageJ软件分析主动脉窦病变面积。**P<0.01。结果表示为平均值±标准差。

A: frozen oil red O staining of the aortic sinus. B: aortic sinus lesion area analysed using ImageJ software. **P<0.01. Values were expressed as x
_
±s.

图6   p-HCA减少ApoE–/–小鼠主动脉窦的脂质积累

Fig.6   p-HCA lessens lipid accumulation in the aortic sinus of ApoE–/– mice
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2.8   p-HCA降低ApoE–/–小鼠脂质吞噬相关蛋白

LOX-1和TLR4的表达水平

为了检测 p-HCA对ApoE–/–小鼠主动脉窦中脂

质吞噬相关蛋白LOX-1和TLR4的影响, 对ApoE–/–小

鼠的主动脉窦进行了免疫组化实验。结果表明 : 与

A: ApoE–/–小鼠体重。B~F: ApoE–/–小鼠心脏、肝脏、脾脏、肺以及肾脏的脏器指数。*P<0.05, **P<0.01。结果表示为平均值±标准差。

A: body weight of ApoE–/– mice. B-F: organ eoefficients of heart, liver, spleen, lung, and kidney of ApoE–/– mice. *P<0.05, **P<0.01. Values were ex-
pressed as x

_
±s.

图7   p-HCA对ApoE–/–小鼠体重、脏器指数的影响

Fig.7   Effects of p-HCA on body weight and organ eoefficient in ApoE–/– mice
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细胞水平实验结果一致 , p-HCA可以降低脂质吞噬

相关蛋白LOX-1和TLR4的表达水平(图8)。
2.9   p-HCA降低ApoE–/–小鼠STAT3和IL-6的表达

水平

细胞实验结果发现 p-HCA能够抑制巨噬细胞
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中STAT3和 IL-6的表达 , 检测ApoE–/–小鼠血液中炎

症因子IL-6发现 , 与模型组相比 , p-HCA组小鼠血液

中炎症因子 IL-6水平显著降低 (图9A); 进一步检测

ApoE–/–小鼠主动脉窦中STAT3和 IL-6的表达量 , 结
果表明 , p-HCA有效减少了炎症转录因子STAT3和
炎症因子IL-6的表达量(图9B~图9E)。

3   讨论
动脉粥样硬化引发的心血管疾病已成为危害

人类生命健康的首要问题 [14]。主动脉中由脂质积累

和炎症反应诱发形成的泡沫细胞是动脉粥样硬化发

展的关键因素。LOX-1是巨噬细胞摄取 ox-LDL的
主要受体之一 , 其高表达能有效促进巨噬细胞源性

泡沫细胞的形成 [15]; TLR4通过增加ox-LDL的摄取、

激活炎症通路等方式促进巨噬细胞泡沫化 [16], 已有

研究表明 , TLR4能够有效激活STAT3[17]且STAT3激
活后能显著增加 IL-6的分泌 [18]。TLR4/STAT3轴在

调控机体健康中至关重要 , 如阿魏酸通过靶向调控

TLR4/JAK2/STAT3信号通路有效减轻了血小板减少

的症状 [19]; 黄曲霉毒素通过芳香烃受体 (aryl hydro-
carbon receptor, AHR)增加TLR4/STAT3通路相关蛋

白的表达水平进而促进结肠炎的发展 [20]; 白藜芦醇

A: 主动脉窦中蛋白LOX-1的免疫组化染色结果。阳性表达呈现棕色, 细胞核经染色后为蓝色。B: 利用ImageJ软件计算主动脉窦中蛋白LOX-1
的相对表达量。C: 主动脉窦中蛋白TLR4的免疫组化染色结果。阳性表达呈现棕色, 细胞核经染色后为蓝色。D: 利用ImageJ软件计算主动脉

窦中蛋白TLR4的相对表达量。*P<0.05, **P<0.01。结果表示为平均值±标准差。

A: immunohistochemical staining results of protein LOX-1 in the aortic sinus. Positive expression is brown, and the nucleus is blue after staining. B: 
relative expression of protein LOX-1 in aortic sinus was analysed using ImageJ software. C: immunohistochemical staining results of protein TLR4 in 
aortic sinus. Positive expression is brown, and the nucleus is blue after staining. D: relative expression of protein TLR4 in aortic sinus was analysed us-
ing ImageJ software. *P<0.05, **P<0.01. Values were expressed as x

_
±s.

图8   p-HCA降低ApoE–/–小鼠主动脉窦中脂质吞噬相关蛋白LOX-1和TLR4的表达水平

Fig.8   p-HCA decreases the expression of lipid phagocytosis-related proteins LOX-1 and TLR4 in the aortic sinus of ApoE–/– mice
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A: ELISA试剂盒测定p-HCA处理后小鼠血清中IL-6的含量。B: 主动脉窦中蛋白STAT3的免疫组化染色结果。阳性表达呈现棕色, 细胞核经染

色后为蓝色。C: 利用ImageJ软件计算主动脉窦中蛋白STAT3的相对表达量。D: 主动脉窦中蛋白IL-6的免疫组化染色结果。阳性表达呈现棕色, 
细胞核经染色后为蓝色。E: 利用ImageJ软件分析主动脉窦中蛋白IL-6的相对表达量。*P<0.05, **P<0.01。结果表示为平均值±标准差。

A: the content of IL-6 in serum of mice after p-HCA treatment was determined using an ELISA kit. B: immunohistochemical staining results of protein 
IL-6 in aortic sinus. Positive expression is brown, and the nucleus is blue after staining. C: relative expression of protein STAT3 in aortic sinus was 
analysed using ImageJ software. D: immunohistochemical staining results of protein IL-6 in aortic sinus. Positive expression is brown, and the nucleus 
is blue after staining. E: relative expression of protein IL-6 in aortic sinus was analysed using ImageJ software. *P<0.05, **P<0.01. Values were ex-
pressed as x

_
±s.

图9   p-HCA降低ApoE–/–小鼠STAT3和IL-6的表达水平

Fig.9   p-HCA decreases the expression of STAT3 and IL-6 in ApoE–/– mice
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能够通过抑制TLR4的表达和相关炎症反应来发挥

保护心血管的功效 [21]。本研究发现 , p-HCA能有效

抑制巨噬细胞源性泡沫细胞形成 , 其作用机制与下

调 LOX-1、TLR4、STAT3和 IL-6的表达密切相关。

但p-HCA是直接作用于TLR4还是通过调控其他中

间分子间接抑制TLR4/STAT3通路的, 需要进一步研

究。

植物中的多酚组分作为天然的活性成分通

过调节不同通路在抗动脉粥样硬化中发挥着积极

的作用。如姜黄素通过降低 p38促分裂原活化蛋

白激酶 (p38 MAPK)的磷酸化水平减少了 ox-LDL
诱导的清道夫受体CD36表达量 , 进而抑制了巨噬

细胞向泡沫细胞的转化 [22];  丹参酮 IIA通过网膜

素 -1(omentin-1)/ATP结合盒转运体A1(ATP-bind-
ing cassette transporter A1, ABCA1)通路增加了巨

噬细胞中胆固醇的外排, 发挥了抗动脉粥样硬化的

作用 [23]。由此可见 , 清道夫受体CD36、胆固醇外

排相关蛋白ABCA1等蛋白均在抑制动脉粥样硬化

发展中发挥着作用, p-HCA能否调控这些蛋白有待

后续实验验证。

综上所述 , p-HCA通过降低LOX-1、TLR4、
STAT3和 IL-6的表达水平进而减少了巨噬细胞源性

泡沫细胞的形成 , 最终发挥了抗动脉粥样硬化的效

应。这为将p-HCA用于动脉粥样硬化的防治提供了

新的理论依据。
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