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摘要：目的　探讨岩藻黄质对冠心病（ＣＨＤ）内皮细胞功能的影响及其作用机
制。方法　在细胞实验部分，将人类冠状动脉内皮细胞（ＨＣＡＥＣ）分为空白组、
ｏｘ－ＬＤＬ组（４０μｇ·ｍＬ－１）、药物组（ｏｘ－ＬＤＬ＋２５μｍｏｌ·Ｌ－１岩藻黄质）和
ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组（转染 ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－＋ｏｘ－ＬＤＬ＋
２５μｍｏｌ·Ｌ－１岩藻黄质）；分别用实时荧光定量聚合酶链反应（ＲＴ－ｑＰＣＲ）及蛋
白免疫印迹（ＷＢ）法检测ｍｉＲ－４８３－３ｐ基因和焦亡相关蛋白含ＮＬＲ家族ｐｙｒｉｎ
域蛋白３（ＮＬＲＰ３）相对表达水平。在动物实验部分，将大鼠分为对照组、模型组
（构建ＣＨＤ模型）、实验组（建模 ＋３０ｍｇ·ｋｇ－１岩藻黄质）和抑制剂组（建模 ＋
转染ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ＋３０ｍｇ·ｋｇ－１岩藻黄质）；分别用 ＲＴ－ｑＰＣＲ、酶联
免疫吸附测定（ＥＬＩＳＡ）法及ＷＢ法检测ｍｉＲ－４８３－３ｐ相对表达水平、内皮相关
因子及焦亡相关蛋白 ＮＬＲＰ３相对表达水平。结果　在细胞实验部分中，空白
组、ｏｘ－ＬＤＬ组、药物组和ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组细胞的 ｍｉＲ－４８３－３ｐ相对
表达水平分别为１００±０１１、０３９±００７、０７４±００６和０２２±００３；ＮＬＲＰ３蛋
白相对表达水平分别为０３９±００２、１０３±００７、０５２±００４和０８５±０１０，
ｏｘ－ＬＤＬ组与空白组比较，药物组与ｏｘ－ＬＤＬ组比较，ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组
与药物组比较，上述指标在统计学上差异均有统计学意义（均Ｐ＜０００１）。在动
物实验部分中，对照组、模型组、实验组和抑制剂组的ｍｉＲ－４８３－３ｐ相对表达水
平分别为１００±０１２、０５１±００６、０７０±００８和０３１±００４；一氧化氮（ＮＯ）
水平分别为（４６９３±３１８）、（２０２１±２４３）、（３６１３±４８７）和（２４４３±１６０）
μｍｏｌ·Ｌ－１；ＮＬＲＰ３蛋白相对表达水平分别为 ０２９±００４、０９７±００９、
０５６±００９和０８６±００８，模型组与对照组比较，实验组与模型组比较，抑制剂
组与实验组比较，上述指标在统计学上差异均有统计学意义（均 Ｐ＜０００１）。
结论　岩藻黄质可以上调ｍｉＲ－４８３－３ｐ相对表达水平，改善内皮细胞焦亡，缓
解ＣＨＤ炎性反应。
关键词：岩藻黄质；冠心病；内皮细胞功能；微小核糖核酸－４８３－３ｐ；焦亡
ＤＯＩ：１０１３６９９／ｊｃｎｋｉ１００１－６８２１２０２５１７０１３
中图分类号：Ｒ５４１　　　文献标志码：Ａ
文章编号：１００１－６８２１（２０２５）１７－２４７１－０６

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎｏｎ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ（ＣＨＤ）ａｎｄｉｔｓ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍＭｅｔｈｏｄｓ　Ｔｈｅｃｅｌｌｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓｅｃｔｉｏｎｄｉｖｉｄｅｄｔｈｅｈｕｍａｎ
ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ（ＨＣＡＥＣ）ｉｎｔｏｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ｏｘ－ＬＤＬ
ｇｒｏｕｐ（４０μｇ·ｍＬ－１），ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎｇｒｏｕｐ（ｏｘ－ＬＤＬ＋２５μｍｏｌ·Ｌ－１

ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ）ａｎｄｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐ（ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄｗｉｔｈ
ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ＋ｏｘ－ＬＤＬ＋２５μｍｏｌ·Ｌ－１ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ）Ｔｈｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｍｉＲ－４８３－３ｐａｎｄｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓｒｅｌａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｓＮＬＲ



２４７２　 中 国 临 床 药 理 学 杂 志　
第４１卷　第１７期　２０２５年９月（总第４３９期）　　　　

　　　ｆａｍｉｌｙｐｙｒｉｎｄｏｍａｉｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ３（ＮＬＲＰ３）ｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｒｅａｌ－ｔｉｍｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ
（ＲＴ－ｑＰＣＲ）ａｎｄＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ（ＷＢ），ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＴｈｅａｎｉｍａｌｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓｅｃｔｉｏｎｄｉｖｉｄｅｄｔｈｅｒａｔｓｉｎｔｏｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ，ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ（ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄＣＨＤｍｏｄｅｌ），ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ（ｍｏｄｅｌｉｎｇ＋３０ｍｇ·ｋｇ－１ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ）ａｎｄ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐ（ｍｏｄｅｌｉｎｇ＋ｔｒａｎｓｆｅｃｔｉｏｎｏｆｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ＋３０ｍｇ·ｋｇ－１ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ）Ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｍｉＲ－４８３－３ｐ，ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ－ｒｅｌａｔｅｄｆａｃｔｏｒｓａｎｄｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓｒｅｌａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｓＮＬＲＰ３ｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄ
ｂｙＲＴ－ｑＰＣＲ，ｅｎｚｙｍｅ－ｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ（ＥＬＩＳＡ）ａｎｄＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＲｅｓｕｌｔｓ　Ｉｎｃｅｌｌ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ，ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｍｉＲＮＡ－４８３－３ｐｉｎｃｅｌｌｓｏｆｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ｏｘ－ＬＤＬｇｒｏｕｐ，ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ
ｇｒｏｕｐａｎｄｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐｗｅｒｅ１００±０１１，０３９±００７，０７４±００６ａｎｄ０２２±００３，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ＮＬＲＰ３ｐｒｏｔｅｉｎｒｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅ０３９±００２，１０３±００７，０５２±００４ａｎｄ０８５±０１０，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙｏｘ－ＬＤＬｇｒｏｕｐｗａｓｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎｇｒｏｕｐｗａｓｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｏｘ－ＬＤＬｇｒｏｕｐ，ｍｉＲ－
４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐｗａｓｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎｇｒｏｕｐ，ｔｈｅａｂｏｖｅｉｎｄｉｃａｔｏｒｓａｌｌｓｈｏｗｅｄｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ（ａｌｌＰ＜０００１）Ｉｎａｎｉｍａｌｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ，ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，
ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐａｎｄｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐｗｅｒｅ１００±０１２，０５１±００６，０７０±００８ａｎｄ０３１±００４，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ（ＮＯ）ｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅ（４６９３±３１８），（２０２１±２４３），（３６１３±４８７）ａｎｄ（２４４３±１６０）
μｍｏｌ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅＮＬＲＰ３ｐｒｏｔｅｉｎｒｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅ０２９±００４，０９７±００９，０５６±００９
ａｎｄ０８６±００８，ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐｗａｓｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐｗａｓｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐｗａｓｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅａｂｏｖｅｉｎｄｉｃａｔｏｒｓａｌｌｓｈｏｗｅｄｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ（ａｌｌＰ＜０００１）Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎｃａｎｕｐ－ｒｅｇｕｌａｔｅｍｉＲ－４８３－３ｐｔｏｉｍｐｒｏｖｅｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌ
ｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓａｎｄｒｅｌｉｅｖｅＣＨＤｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅ
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ；ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ；ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｆｕｎｃｔｉｏｎ；ｍｉｃｒｏｒｉｂｏｓｅｎｕｃｌｅｉｃａｃｉｄ－４８３－３ｐ；
ｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓ

　　冠状动脉疾病是指冠状动脉发生动脉粥样硬化
的情况，脂质代谢异常导致脂质沉积，形成粥状白斑，

诱发动脉粥样硬化，随着斑块的增加，血液循环被阻

断，导致心肌缺血缺氧，进而诱发冠心病（ｃｏｒｏｎａｒｙ
ｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ）［１］。内皮细胞（ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ，
ＥＣｓ）是心脏和血管系统的一部分，参与促进新血管的
形成和维持血管张力，ＥＣｓ的损伤及功能障碍是冠状
动脉疾病发生发展的发病机制之一［２］，因此维持内皮

细胞功能，对减缓冠心病的进展具有重要意义。岩藻

黄质是一种天然的抗氧化剂类胡萝卜素，在褐海藻中

含量丰富，研究表明，其在多种病理条件下发挥保护

作用，前人已经证实岩藻黄质在调节脂质沉积中具有

积极作用［３－４］，这提示岩藻黄质在改善内皮功能中具

有较大潜力，基于此，本研究将从体内外实验探究岩

藻黄质对ＣＨＤ内皮功能的影响及其潜在作用机制，
旨在为ＣＨＤ的临床治疗提供新的依据。

材料与方法

１　材料
１１　细胞与动物

细胞　人类冠状动脉内皮细胞（ｈｕｍａｎｃｏｒｏｎａｒｙ

ａｒｔｅｒｙｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ，ＨＣＡＥＣ），购自深圳豪地华拓生
物科技有限公司。

动物　５０只７周龄的健康雄性 ＳＤ大鼠，体质量
为２６０～３００ｇ，购自中国人民解放军联勤保障部队
９４０医院，许可证号：ＳＣＸＫ（甘）２０２３－０００４。所有大
鼠均饲养在 ＳＰＦ级别动物房中，自由进食和饮水，适
应性饲养１周后进行实验。本研究经武威市人民医
院伦理委员会批准通过。

１２　药物、试剂与仪器
岩藻黄质，纯度：９８％，规格：每支 ２０ｍｇ，批号：

２０２４０４２５、垂体后叶素，纯度：９８％，规格：每支５ｍｇ，
批号：２０２４０１１１，均由上海源叶生物科技有限公司生
产；杜氏改良 Ｅａｇｌｅ培养基（Ｄｕｌｂｅｃｃｏ’ｓｍｏｄｉｆｉｅｄｅａｇｌｅ
ｍｅｄｉａ，ＤＭＥＭ），北京索莱宝科技有限公司生产；氧化
低密度脂蛋白 （ｏｘｉｄｉｚｅｄｌｏｗ－ｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，
ｏｘ－ＬＤＬ），上海怡淼化学科技有限公司生产；逆转录
试剂盒，北京百奥创新科技有限公司生产；Ｌｉｐｏ３０００
转染试剂，上海中晓生物科技有限公司生产；一氧化

氮（ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ，ＮＯ）检测试剂盒，深圳子科生物科技
有限公司生产；一氧化氮合酶（ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ，
ＮＯＳ）、内皮素（ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ，ＥＴ）、肿瘤坏死因子 α
（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦ－α）、白细胞介素



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　２４７３　

Ｖｏｌ４１Ｎｏ１７Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４３９）

（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）－６检测试剂盒，均由上海化邦生物
科技有限公司生产；ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、含 ＮＬＲ家族
ｐｙｒｉｎ域蛋白３（ＮＬＲｆａｍｉｌｙｐｙｒｉｎｄｏｍａｉｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ３，
ＮＬＲＰ３）、裂解的半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶－１（ｃｌｅａｖｅｄ
ｃｙｓｔｅｉｎｅａｓｐａｒｔａｔｅｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－１，ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１）、
ＧａｓｄｅｒｍｉｎＤ蛋白 Ｎ端片段（Ｎ－ｔｅｒｍｉｎａｌｆｒａｇｍｅｎｔｏｆ
ＧａｓｄｅｒｍｉｎＤ，ＧＳＤＭＤ－Ｎ）一抗及同种属二抗，均由美
国Ａｂｃａｍ公司生产；引物和质粒合成，由上海吉玛生
物制药有限公司完成。

ＳｐｅｃｔｒａＭａｘｉＤ３酶标仪，美国 ＭｏｌｅｃｕｌａｒＤｅｖｉｃｅｓ
公司产品；ＳｔｅｐＯｎｅＴＭ实时荧光定量聚合酶链反
应（ｒｅａｌ－ｔｉｍｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ，
ＲＴ－ｑＰＣＲ）仪，美国应用生物系统公司产品；
ＭＦ５３－Ｎ荧光显微镜，广州明美光电技术有限公司
产品。

２　方法
２１　细胞实验
２１１　细胞培养、分组与处理方法［５］

将细胞培养在含有 １０％胎牛血清、１％双抗及
８９％ ＤＭＥＭ的培养基中，并置于恒温培养箱中培养，
待单层细胞铺满整个培养瓶后进行消化传代。将

ＨＣＡＥＣ细胞随机分为空白组、ｏｘ－ＬＤＬ组、药物组、
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－ＮＣ组和ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组；其中空
白组细胞进行常规培养，ｏｘ－ＬＤＬ组细胞用
４０μｇ·ｍＬ－１的 ｏｘ－ＬＤＬ处理 ２４ｈ，药物组细胞用
２５μｍｏｌ·Ｌ－１的岩藻黄质（预实验筛选岩藻黄质对
ＨＣＡＥＣ细胞无毒浓度范围内的最大剂量）联合
４０μｇ·ｍＬ－１的ｏｘ－ＬＤＬ处理２４ｈ，ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－ＮＣ组
细胞首先参考文献［５］的方法，用 Ｌｉｐｏ３０００转染试剂
将 ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ对照质粒转染至细胞 ４８ｈ后，再用
４０μｇ·ｍＬ－１的ｏｘ－ＬＤＬ与２５μｍｏｌ·Ｌ－１的岩藻黄质
共同处理２４ｈ，对应 ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组细胞，
首先将ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ质粒转染至细胞４８ｈ
后，再用４０μｇ·ｍＬ－１的ｏｘ－ＬＤＬ与２５μｍｏｌ·Ｌ－１的
岩藻黄质共同处理２４ｈ。
２１２　ＲＴ－ｑＰＣＲ法检测 ｍｉＲ－４８３－３ｐ相对表达
水平

用ＴＲＩｚｏｌ法提取ＨＣＡＥＣ细胞总核糖核酸（ｒｉｂｏｓｅ
ｎｕｃｌｅｉｃａｃｉｄ，ＲＮＡ），检测质量并检测 ｍｉＲ－４８３－３ｐ
相对表达水平。

２１３　酶联免疫吸附实验（ｅｎｚｙｍｅ－ｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒ
ｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）法检测血清及细胞中相关指标［６－７］

各组细胞经药物处理后离心取上清液，然后严格

根据试剂盒操作步骤说明书检测细胞 ＴＮＦ－α及

ＩＬ－６水平。
２１４　蛋白质印迹法（Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ，ＷＢ）检测
细胞相关蛋白相对表达水平［８］

用细胞裂解液裂解细胞后离心收集上清液（即总

蛋白），检测蛋白浓度，并进行凝胶电泳分离蛋白，转

至聚偏二氟乙烯（ｐｏｌｙｖｉｎｙｌｉｄｅｎｅｆｌｕｏｒｉｄｅ，ＰＶＤＦ）膜后，
用５％脱脂奶粉进行封闭，然后滴加 ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、
ＮＬＲＰ３、ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和ＧＳＤＭＤ－Ｎ一抗试剂（稀释
比均为１∶１０００），在４℃下孵育过夜，次日清洗膜后，
将膜与二抗试剂（稀释比为１∶５０００）在室温下孵育
２ｈ，然后滴加显色液，成像并分析灰度值。
２１５　免疫荧光实验法检测各组细胞 ＮＬＲＰ３相对
表达水平［９］

用多聚甲醛固定细胞３０ｍｉｎ，然后用Ｔｒｉｏｎ－Ｘ－１００
试剂对细胞破膜 ２０ｍｉｎ，磷酸盐缓冲液（ｐｈｏｓｐｈａｔｅ
ｂｕｆｆｅｒｓａｌｉｎｅ，ＰＢＳ）清洗后用牛血清蛋白封闭 １ｈ，与
ＮＬＲＰ３一抗（１∶５０）孵育过夜（４℃），次日清洗膜后与
荧光二抗（１∶２００）孵育１ｈ，４’，６－联脒－２’－苯基吲
哚（４’，６－ｄｉａｍｉｄｉｎｏ－２－ｐｈｅｎｙｌｉｎｄｏｌｅ，ＤＡＰＩ）复染后
封片，用荧光显微镜观察。

２１６　双荧光素酶报告基因实验检测ｍｉＲ－４８３－３ｐ与
成纤维细胞生长因子受体２（ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ２，ＦＧＦＲ２）靶向结合［１０］

通过 Ｔａｒｇｅｔｓｃａｎ（ｈｔｔｐｓ：／／ｗｗｗｔａｒｇｅｔｓｃａｎｏｒｇ）预
测ｍｉＲ－４８３－３ｐ与 ＦＧＦＲ２的结合位点，突变该结合
位点，将ＦＧＦＲ２基因野生型（ｗｉｌｄｔｙｐｅ，ＷＴ）和突变型
（ｍｕｔａｎｔｔｙｐｅ，ＭＵＴ）的３’ＵＴＲ序列克隆到萤火虫荧光蛋
白中构建质粒，分别转染 ｍｉＲ－ＮＣ和 ｍｉＲ－４８３－３ｐ
质粒构建共转染细胞，２４ｈ后测定荧光素酶活性。
２２　动物实验
２２１　ＣＨＤ大鼠模型构建、分组与处理方法［１１］

大鼠适应性饲养后，用高脂饮食联合垂体素方法

构建模型，对大鼠连续高脂饲料（３％猪油、２％胆固
醇、０２％丙基硫氧嘧啶、０５％胆碱以及９４３％基础
饲料）喂养１５周，并在结束高脂喂养的前３天，每天
腹腔注射３０μｇ·ｋｇ－１的垂体后叶素，１天１次，心电
图显示 Ｊ点位移超过０２ｍＶ即为造模成功，造模大
鼠Ｊ点均明显高于基线，位移为（０２５±００２）ｍＶ。

将ＳＤ大鼠随机分为对照组、模型组、实验组和抑
制剂组，每组１２只，对照组大鼠给予普通饲料喂养并
注射等量的０９％ ＮａＣｌ；其余组均进行造模，实验组
大鼠每天灌胃３０ｍｇ·ｋｇ－１的岩藻黄质（根据急毒实
验确定岩藻黄质半数致死量为９０３４１ｍｇ·ｋｇ－１，后
使用１／３０等相似剂量作为实验组剂量），连续６周；
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抑制剂组大鼠在建模后每隔 １周尾静脉注射
５０μｇ·１００ｍＬ－１的 ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ质粒
１００μＬ；模型组和对照组给予等剂量的０９％ ＮａＣｌ。
连续治疗６周后，用超声心电图检测心功能，腹主动
脉采血，然后处死大鼠分离冠状动脉组织备用。

２２２　ＲＴ－ｑＰＣＲ法检测血清 ｍｉＲ－４８３－３ｐ相对
表达水平

取各组大鼠血液样本，然后参考“２１２”中描述
的步骤检测ｍｉＲ－４８３－３ｐ相对表达水平。
２２３　ＥＬＩＳＡ法检测血清相关因子表达水平

取各组大鼠血液样本，然后参考“２１３”中方法
检测ＮＯ、ＮＯＳ和ＥＴ水平。
２２４　ＷＢ法检测冠状动脉组织相关蛋白相对表达
水平

组织裂解后，离心收集总蛋白，按照“２１４”方法
检测 ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、ＮＬＲＰ３、ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和
ＧＳＤＭＤ－Ｎ蛋白相对表达水平。
３　统计学处理

用ＳＰＳＳ２３０软件进行统计分析。计量资料以
珋ｘ±ｓ表示，组间比较用单因素方差分析，组间两两比较
用ＬＳＤ－ｔ检验，用Ｐｅａｒｓｏｎ法分析相关性。

结　　果

１　岩藻黄质调控ｍｉＲ－４８３－３ｐ对ｏｘ－ＬＤＬ介导的
ＨＣＡＥＣ细胞炎性反应的影响

空白组、ｏｘ－ＬＤＬ组、药物组、ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－ＮＣ组和
ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组细胞 ｍｉＲ－４８３－３ｐ相对表
达水平分别为１００±０１１、０３９±００７、０７４±００６、
０７２±００７和 ０２２±００３；ＴＮＦ－α水平分别为
（２４４９±１９８）、（６３７７±５８０）、（３４５４±２０７）、
（３５２６±５２５）和（５２１７±３５３）ｐｇ·ｍＬ－１；ＩＬ－６水
　　

平 分 别 为 （８８１ ±０４３）、（３９７７ ±３２１）、
（２６７８±３３９）、（２５１３±２２５）和（３８８１±２７２）
ｐｇ·ｍＬ－１，ｏｘ－ＬＤＬ组与空白组比较，药物组与
ｏｘ－ＬＤＬ组 比 较，ｍｉＲ －４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组 与
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－ＮＣ组比较，上述指标在统计学上差异均有
统计学意义（均Ｐ＜０００１）。
２　岩藻黄质通过调控 ｍｉＲ－４８３－３ｐ对 ＨＣＡＥＣ细
胞焦亡的影响

与空白组比较，ｏｘ－ＬＤＬ组细胞的 ＩＬ－１β、
ＩＬ－１８、ＮＬＲＰ３、ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和 ＧＳＤＭＤ－Ｎ蛋白相
对表达水平均显著升高（均 Ｐ＜０００１）；与Ｏｘ－ＬＤＬ
组相比，药物组细胞的 ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、ＮＬＲＰ３、
ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和ＧＳＤＭＤ－Ｎ蛋白相对表达水平均显
著下降（均Ｐ＜０００１）；与 ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－ＮＣ组比较，
ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组的ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、ＮＬＲＰ３、
ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和 ＧＳＤＭＤ－Ｎ蛋白相对表达水平均
显著升高（均Ｐ＜０００１），见表１。
３　ｍｉＲ－４８３－３ｐ靶向结合ＦＧＦＲ２

ｍｉＲ－ＮＣ和 ｍｉＲ－４８３－３ｐ分别与 ＦＧＦＲ２－ＷＴ
共转染后的相对荧光酶活性分别为 １００±０１２和
０３１±００５；ｍｉＲ－ＮＣ和 ｍｉＲ－４８３－３ｐ分别与
ＦＧＦＲ２－ＭＵＴ共转染后的相对荧光酶活性分别为
０９９±０１３和 ０９７±０１４；与共转染 ｍｉＲ－ＮＣ和
ＦＧＦＲ２－ＷＴ相比，共转染ｍｉＲ－４８３－３ｐ和ＦＧＦＲ２－ＷＴ
的相对荧光素酶活性显著降低（Ｐ＜０００１）。
４　岩藻黄质对冠心病大鼠 ｍｉＲ－４８３－３ｐ及内皮功
能指标的影响

模型组大鼠的 ｍｉＲ－４８３－３ｐ、ＮＯ、ＮＯＳ及 ＬＶＥＦ
水平与对照组比较均显著降低，ＥＴ、ＬＶＥＤＤ和ＬＶＥＳＤ
水平 均 显 著 升 高 （均 Ｐ＜０００１）；实 验 组 的
ｍｉＲ－４８３－３ｐ、ＮＯ、ＮＯＳ及 ＬＶＥＦ水平相比模型组均
显著升高，ＥＴ、ＬＶＥＤＤ和ＬＶＥＳＤ水平均显著下降（均
　　

表１　各组细胞焦亡相关因子蛋白相对表达水平的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｒｏｔｅｉｎｒｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓｒｅｌａｔｅｄｆａｃｔｏｒｓｉｎａｌｌｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ｎ ＩＬ－１β ＩＬ－１８ ＮＬＲＰ３ Ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１ ＧＳＤＭＤ－Ｎ

Ｂｌａｎｋ ９ ０３１±００３ ０２８±００３ ０３９±００２ ０２２±００３ ０３３±００４

ｏｘ－ＬＤＬ ９ ０８６±００６ ０９０±０１２ １０３±００７ ０７６±００８ ０８５±００９

Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ９ ０４７±００４＆＆＆ ０４３±００９＆＆＆ ０５２±００４＆＆＆ ０３５±００３＆＆＆ ０４２±００５＆＆＆

Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－ＮＣ ９ ０４６±００７ ０４０±００５ ０５３±００４ ０３６±００５ ０４４±００５

ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ９ ０８１±０１１ΔΔΔ ０８３±００８ΔΔΔ ０８５±０１０ΔΔΔ ０６８±００８ΔΔΔ ０７４±０１０ΔΔΔ

ＩＬ：Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ；ＮＬＲＰ３：ＮＬＲｆａｍｉｌｙｐｙｒｉｎｄｏｍａｉｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ３；Ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１：Ｃｌｅａｖｅｄｃｙｓｔｅｉｎｅａｓｐａｒｔａｔｅｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－１；ＧＳＤＭＤ－Ｎ：Ｎ－ｔｅｒｍｉｎａｌｆｒａｇｍｅｎｔ
ｏｆｇａｓｄｅｒｍｉｎＤ；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ， Ｐ＜０００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｏｘ－ＬＤＬｇｒｏｕｐ，＆＆＆Ｐ＜０００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－ＮＣｇｒｏｕｐ，
ΔΔΔＰ＜０００１；Ｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ：Ｒｏｕｔｉｎｅｃｕｌｔｕｒｅ；ｏｘ－ＬＤＬｇｒｏｕｐ：４０μｇ·ｍＬ－１ ｏｘ－ＬＤＬｔｒｅａｔｅｄｃｅｌｌｓ；Ｍｅｄｉｃｉｎｅｇｒｏｕｐ：２５μｍｏｌ·Ｌ－１ ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ＋
４０μｇ·ｍＬ－１ｏｘ－ＬＤＬ；Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－ＮＣｇｒｏｕｐ：ＴｒａｎｓｆｅｒｉｎｈｉｂｉｔｏｒＮＣ＋２５μｍｏｌ·Ｌ－１ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ＋４０μｇ·ｍＬ－１ｏｘ－ＬＤＬ；ｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐ：

ＴｒａｎｓｆｅｒｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ＋２５μｍｏｌ·Ｌ－１ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ＋４０μｇ·ｍＬ－１ｏｘ－ＬＤＬ
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Ｖｏｌ４１Ｎｏ１７Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４３９）

Ｐ＜０００１）；抑制剂组的 ｍｉＲ－４８３－３ｐ、ＮＯ、ＮＯＳ及
ＬＶＥＦ水平相比实验组均显著降低，ＥＴ、ＬＶＥＤＤ和
ＬＶＥＳＤ水平均显著升高（Ｐ＜００１，Ｐ＜０００１），见表２。
５　岩藻黄质通过调控 ｍｉＲ－４８３－３ｐ对冠心病大鼠
冠状动脉组织焦亡的影响

模型 组 大 鼠 的 ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、ＮＬＲＰ３、
ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和ＧＳＤＭＤ－Ｎ蛋白相对表达水平与对
照组比较均显著升高（均 Ｐ＜０００１）；实验组大鼠的
ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、ＮＬＲＰ３、ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和ＧＳＤＭＤ－Ｎ
蛋白相对表达水平相比模型组均显著下降（均

Ｐ＜０００１）；抑制剂组 ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、ＮＬＲＰ３、
ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和ＧＳＤＭＤ－Ｎ蛋白相对表达水平与实
验组比较均显著升高（均Ｐ＜０００１），见图１和表３。

图 １　用蛋白质印迹法检测各组大鼠焦亡相关因子蛋白相对
表达水平

Ｆｉｇｕｒｅ１　 Ｔｈｅｒｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓ－ｒｅｌａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎｓｉｎｒａｔｓｏｆｅａｃｈｇｒｏｕｐｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙＷｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔｔｉｎｇ

表２　各组大鼠血清相关指标及心功能相关指标的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｅｘｅｓａｎｄｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｅｘｅｓｏｆｒａｔｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ｎ ｍｉＲ－４８３－３ｐ ＮＯ（μｍｏｌ·Ｌ－１）ＮＯＳ（μｍｏｌ·Ｌ－１）ＥＴ（ｐｇ·ｍＬ－１） ＬＶＥＦ（％） ＬＶＥＤＤ（ｍｍ） ＬＶＥＳＤ（ｍｍ）

Ｃｏｎｔｒｏｌ １２ １００±０１２ ４６９３±３１８ ２６１８±２２３ １５５１±１２１ ７６８６±７７８ ５５７±０４９ ３０１±０１７

Ｍｏｄｅｌ １２ ０５１±００６２０２１±２４３１２３７±１７５３２８３±３２８４４６６±３８０ ９９２±０８２ ８１７±０８９

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ １２ ０７０±００８＆＆＆ ３６１３±４８７＆＆＆ ２１６４±１９１＆＆＆ ２１３４±１５１＆＆＆ ６１１２±５７６＆＆＆ ６２２±０６７＆＆＆ ５３０±０５０＆＆＆

Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ １２ ０３１±００４ΔΔΔ ２４４３±１６０ΔΔΔ １４９２±１０１ΔΔΔ ２６０９±１６８ΔΔΔ ５２１３±４３１ΔΔ ８１１±０９８ΔΔΔ ７２１±０５８ΔΔΔ

ＮＯ：Ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ；ＮＯＳ：Ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ；ＥＴ：Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ；ＬＶＥＦ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ；ＬＶＥＤＤ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｎｄ－ｄｉａｓｔｏｌｉｃｄｉｍｅｎｓｉｏｎ；

ＬＶＥＳＤ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｎｄｓｙｓｔｏｌｉｃｄｉａｍｅｔｅｒｓ；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，Ｐ＜０００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，＆＆＆Ｐ＜０００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈ

ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ，ΔΔＰ＜００１，ΔΔΔＰ＜０００１；Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ：Ｎｏｒｍａｌｓａｌｉｎｅ；Ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ：Ｈｉｇｈｆａｔｄｉｅｔ＋３０μｇ·ｋｇ－１ｐｉｔｕｉｔａｒｉｎ；Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ：

Ｍｏｄｅｌｉｎｇ＋３０ｍｇ·ｋｇ－１ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ；Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐ：ＴｒａｎｓｆｅｒｍｉＲ－４８３－３ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ＋ｍｏｄｅｌｉｎｇ＋３０ｍｇ·ｋｇ－１ｆｕｃｏｘａｎｔｈｉｎ

表３　各组大鼠焦亡相关因子蛋白相对表达水平的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｒｅｌａｔｉｖｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓｒｅｌａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ｎ ＩＬ－１β ＩＬ－１８ ＮＬＲＰ３ Ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１ ＧＳＤＭＤ－Ｎ

Ｃｏｎｔｒｏｌ １２ ０３２±００６ ０２４±００４ ０２９±００４ ０３３±００３ ０３５±００３

Ｍｏｄｅｌ １２ ０８３±００６ ０６４±００６ ０９７±００９ ０９２±００９ ０７７±０１２

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ １２ ０４７±００５＆＆＆ ０３２±００４＆＆＆ ０５６±００９＆＆＆ ０３９±００４＆＆＆ ０４４±００７＆＆＆

Ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ １２ ０７０±００９ΔΔΔ ０５４±００８ΔΔΔ ０８６±００８ΔΔΔ ０６６±００７ΔΔΔ ０７２±０１０ΔΔΔ

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，Ｐ＜０００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，＆＆＆Ｐ＜０００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ，ΔΔΔＰ＜０００１

讨　　论

ＣＨＤ的危险因素往往与大血管和微血管疾病相
关，这已经在高胆固醇血症、高血压、动脉粥样硬化性

疾病等患者中得到证实，内皮功能障碍是冠状动脉疾

病的重要病理机制。岩藻黄质是一种主要存在于微

藻、海带中的天然类胡萝卜素，研究表明，其具有抗

炎、抗肥胖、细胞保护等多种药理学作用，前人已证实

岩藻黄质可通过抑制炎性反应减轻内皮祖细胞损

伤［１２］，提示岩藻黄质可能通过调控内皮功能障碍在

ＣＨＤ中发挥一定作用。ｍｉＲＮＡ的异常表达与包括心
血管疾病在内的各种病理过程的发生和发展密切相

关，ｍｉＲ－４８３－３ｐ是由胰岛素样生长因子２编码的保
守序列编码，其可以靶向调控结缔组织生长因子等，

改善内皮功能障碍［１３］。本研究体外实验发现，

ｏｘ－ＬＤＬ刺激的ＨＣＡＥＣ细胞中ｍｉＲ－４８３－３ｐ相对表
达水平显著下降，岩藻黄质处理后的 ＨＣＡＥＣ细胞中
ｍｉＲ－４８３－３ｐ的表达上调１９０倍，提示ｍｉＲ－４８３－３ｐ
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可能是岩藻黄质改善内皮功能障碍的潜在作用

机制。

ＮＬＲＰ３是最典型的炎性小体，可以被晶体或颗粒
状病原体损伤相关分子模式和缺血性缺氧危险相关

分子模式激活，可以促进ＩＬ－１β和ＩＬ－１８的分泌，通
过这些机制，促进心血管疾病的发展，研究表明，

ＮＬＲＰ３介导的内皮细胞焦亡是 ＣＨＤ发展的重要因素
之一［１４］，ＮＬＲＰ３的上调刺激 ｃａｓｐａｓｅ１和 ＧＳＤＭＤ－Ｎ
的激活，成熟的ＩＬ－１β和ＩＬ－１８被释放，介导随后的
反应。在本实验中，岩藻黄质可明显抑制 ｏｘ－ＬＤＬ诱
导的细胞炎性因子及细胞焦亡相关蛋白 ＩＬ－１β、
ＩＬ－１８、ＮＬＲＰ３、ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和 ＧＳＤＭＤ－Ｎ的表
达。已有研究证实，抑制 ＮＬＲＰ３的激活可以改善
ＣＨＤ患者的炎性反应［１５－１６］，与本研究结果一致。此

外，本研究还发现，抑制 ｍｉＲ－４８３－３ｐ的表达后，岩
藻黄质对焦亡和炎性反应的抑制作用均被部分削弱，

提示岩藻黄质可通过调控ｍｉＲ－４８３－３ｐ改善内皮细
胞损伤。体内实验发现，ｍｉＲ－４８３－３ｐ在 ＣＨＤ大鼠
血清中表达显著降低，与本研究的细胞实验一致，经

岩藻黄质处理后，可以明显改善 ＣＨＤ大鼠心功能相
关指标，但并未完全恢复心功能。同时，岩藻黄质可

以抑制大鼠 ＮＯ、ＮＯＳ、ＩＬ－１β、ＩＬ－１８、ＮＬＲＰ３、
ｃｌ－ｃａｓｐａｓｅ－１和ＧＳＤＭＤ－Ｎ的相对表达水平，上调
ＥＴ及ｍｉＲ－４８３－３ｐ的相对表达水平，而岩藻黄质的
这些作用均被低表达的 ｍｉＲ－４８３－３ｐ逆转，这与本
研究体外实验一致。提示岩藻黄质可能通过上调

ｍｉＲ－４８３－３ｐ的表达抑制细胞焦亡和炎性反应，改善
内皮功能障碍，减缓ＣＨＤ的发展进程。

本实验在进一步探究岩藻黄质介导ｍｉＲ－４８３－３ｐ
改善内皮功能障碍的机制时发现，ｍｉＲ－４８３－３ｐ与
ＦＧＦＲ２具有靶向结合位点，且双荧光素酶实验验证了
２者具有靶向关系，这与陈礼琴［１０］的研究一致。已有

研究表明，ＦＧＦＲ２在ＣＨＤ中存在差异表达，提示岩藻
黄质极有可能通过 ｍｉＲ－４８３－３ｐ靶向调控ＦＧＦＲ２抑
制细胞焦亡在 ＣＨＤ中发挥作用，但得出此结果仍需
要进一步的实验证实。

本研究提示：岩藻黄质可以通过调控ｍｉＲ－４８３－３ｐ
表达抑制细胞焦亡、改善内皮功能障碍，在 ＣＨＤ中发
挥保护作用。
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