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摘要：动脉粥样硬化（ＡＳ）是一种复杂且多因素的心血管疾病，其发病机制涉及
多种生物分子和信号通路的相互作用。磷脂酰乙醇胺（ＰＥ）作为细胞膜的重要
组成部分，对ＡＳ的发生和发展具有重要影响。尽管已有研究探讨了ＰＥ在细胞
生物学中的作用，但其在炎症反应、脂质代谢和细胞信号转导中的具体机制尚未

被充分阐明。本文综述ＰＥ在 ＡＳ中的作用，分析其潜在机制，并探讨研究现状
及未来方向，为理解ＰＥ的生物学功能提供新视角。
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动脉粥样硬化（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）是一种慢性疾病，特征为动脉
内膜脂质沉积和炎症反应，机制复杂，涉及多种细胞和生物分子。磷

脂酰乙醇胺（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅ，ＰＥ）在细胞信号传导和细胞间
相互作用中具有重要地位，可能在 ＡＳ发展过程中发挥关键作用，但
机制不明。

ＡＳ研究集中于脂质代谢、炎症反应和血管内皮功能。低密度脂
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　　　蛋白胆固醇 （ｌｏｗ－ｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，
ＬＤＬ－Ｃ）是主要危险因素［１］，ＰＥ的代谢影响 ＬＤＬ摄
取［２］。ＰＥ合成与分解与氧化应激和炎症反应相
关［３－４］，氧化应激和炎症促进 ＡＳ。ＰＥ是细胞膜的第
二大主要磷脂成分，其不对称地分布在细胞膜的双分

子层，调节多种信号通路，影响细胞增殖、凋亡和迁

移。本文主要研究ＰＥ在动脉粥样硬化中的作用及机
制，综述其生物学机制和临床意义。

１　ＰＥ的生物化学特性
１１　结构与功能

ＰＥ是细胞膜的重要组成成分，属于磷脂类分子。
其结构由甘油、脂肪酸和乙醇胺组成，具有一个亲水

的磷酸头和两个疏水的脂肪酸尾。这种两亲性结构

使得ＰＥ在生物膜的形成与稳定中发挥关键作用。ＰＥ
不仅是细胞膜的基本构件，还在膜的流动性和膜蛋白

的功能中起到重要的调节作用。研究表明，ＰＥ能够
影响膜的物理性质，如流动性和厚度，从而对膜蛋白

的定位和功能产生影响［５］。此外，ＰＥ还参与细胞信
号转导、膜融合和内吞等生物过程，这些功能使其在

细胞生物学中占据重要地位［６］。

１２　合成与代谢途径
ＰＥ的合成主要通过２种途径：经典的 ＣＤＰ－乙

醇胺途径和替代的酰基转移途径［７－９］。在 ＣＤＰ－乙
醇胺途径中，乙醇胺首先与 ＣＤＰ结合，形成 ＣＤＰ－乙
醇胺，随后与二酰基甘油结合生成 ＰＥ。ＰＥ的代谢同
样重要，主要通过Ｎ－甲基转移反应转化为磷脂酰胆
碱（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｃｈｏｌｉｎｅ，ＰＣ），这一过程涉及 ＰＥ－Ｎ－
甲基转移酶（ＰＥ－Ｎ－ｍｅｔｈｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＰＥＭＴ）［３］。
ＰＥ的合成与代谢不仅与细胞膜的构建有关，还与细
胞的能量代谢、信号转导和细胞生长等过程密切相

关。研究发现，ＰＥ的合成与细胞的应激反应、老化及
疾病状态也有显著的联系，提示其在生理和病理状态

下均发挥着重要作用［１０］。

２　ＰＥ与ＡＳ的关系
２１　ＰＥ在ＡＳ中的表达变化

ＰＥ是一种重要的磷脂类分子，在细胞膜的结构
和功能中发挥着关键作用。近年来的研究表明，ＰＥ
在ＡＳ的发生和发展中具有显著的表达变化。ＡＳ的
形成与血脂代谢异常、炎症反应及内皮细胞功能障碍

密切相关［１１－１４］。研究发现，ＡＳ患者血浆中 ＰＥ表达
水平升高［ＰＥ绝对值：动脉粥样硬化人群 ｖｓ健康
人群＝（３７６±０９１）ｐｇＰＬ ｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ· ｍＬ－１ｖｓ
（２１１±０５９）ｐｇＰＬｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ·ｍＬ－１；ＰＥ相对值：动
脉粥样硬化人群 ｖｓ健康人群 ＝（３２８±０５２）％和

（２４２±０３５）％］，ＰＥ水平与 ＡＳ患者体质量之间存
在显著相关性［ＰＥ绝对值与体质量的相关性 ｒ＝
０５０３；ＰＥ相对值与体质量的相关性 ｒ＝０４４７］。综
上所述，ＰＥ表达水平是预测动脉粥样硬化的潜在指
标［１５］。此外，ＰＥ的代谢产物也被认为与 ＡＳ的进展
有关，ＰＥ的合成和降解过程中的酶活性改变可能导
致其在 ＡＳ中的表达异常［１６］。因此，深入研究 ＰＥ在
ＡＳ中的表达变化，将有助于理解其在疾病机制中的
作用。

２２　ＰＥ对动脉内皮细胞功能的影响
ＰＥ不仅在ＡＳ的表达变化中起着重要作用，还对

动脉内皮细胞的功能产生了显著影响。内皮细胞作

为血管壁的主要组成部分，其功能的正常与否直接关

系到血管的健康状态。研究人员利用ＰＥ特异性探针
在主动脉管腔内皮表面发现并验证了 ＰＥ存在，结果
显示血管ＰＥ的分布与血流动力学应力水平呈现相关
性，当施加层流剪切应力时，内皮单层细胞对ＰＥ特异
性 探 针 的 结 合 量 比 无 应 力 对 照 组 增 加

（６２０±１１２）％［１７］。ＰＥ的表达水平对内皮细胞的
生理功能具有显著影响。有研究表明，１μｍｏｌ·Ｌ－１

糖基化 －ＰＥ处理内皮细胞３６ｈ后，细胞增殖明显增
强［内皮细胞数量：糖基化－ＰＥ处理组细胞数ｖｓ对照
组细胞数 ＝（９２２６００±８８４３）个 ｖｓ（５０３８００±
７３４３）个］［１８］。进一步实验发现，糖基化 －ＰＥ促进
细胞增殖的作用在５μｍｏｌ·Ｌ－１浓度时达到峰值。同
时，５μｍｏｌ·Ｌ－１糖基化－ＰＥ处理内皮细胞１２ｈ能够
促进划痕愈合［划痕愈合率：糖基化－ＰＥ处理组ｖｓ对
照组 ＝（４８４４±２７８）％ ｖｓ（１３３７±３３３）％］［１８］。
因此，ＰＥ在动脉内皮细胞功能中的作用不仅为 ＡＳ的
治疗提供了新的思路，也为相关药物的研发提供了潜

在的靶点。

３　ＰＥ在炎症反应中的作用
３１　ＰＥ对巨噬细胞活化的影响

ＰＥ在巨噬细胞活化中扮演着重要角色。研究表
明，ＰＥ的代谢和表达水平会影响巨噬细胞的极化状
态及其功能。具体而言，ＰＥ能够通过调节自噬过程
来减轻巨噬细胞的炎症反应。例如，有研究发现 ＰＥ
能够上调自噬途径，并抑制 ＮＬＲ家族 Ｐｙｒｉｎ结构域含
有蛋白 １（ＮＬＲ ｆａｍｉｌｙｐｙｒｉｎｄｏｍａｉｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ１，
ＮＬＲＰ１）炎性小体的激活，从而缓解由氧化低密度脂
蛋白（ｏｘｉｄｉｚｅｄｌｏｗ－ｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ｏｘ－ＬＤＬ）诱导
的巨噬细胞炎症反应 ［ＮＬＲＰ１蛋白表达：ｏｘ－ＬＤＬ处
理巨 噬 细 胞 ｖｓＰＥ ＋ｏｘ－ＬＤＬ处 理 巨 噬 细
胞＝２４３±００５ｖｓ０８８±０２３；含 ｐｙｒｉｎ结构域的
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ＮＯＤ样受体家族蛋白 ３（ＮＯＤ－ｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒｆａｍｉｌｙ
ｐｙｒｉｎｄｏｍａｉｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ３，ＮＬＲＰ３）蛋白表达：ｏｘ－ＬＤＬ
处理巨噬细胞 ｖｓＰＥ＋ｏｘ－ＬＤＬ处理巨噬细胞 ＝
４９３±０３３ｖｓ２４４±０１９；ＩＬ－１β蛋白表达：ｏｘ－
ＬＤＬ处理巨噬细胞ｖｓＰＥ＋ｏｘ－ＬＤＬ处理巨噬细胞 ＝
４５０００±９５５ｖｓ２６３００±６４１；肿瘤坏死因子 α
（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒａｌｐｈａ，ＴＮＦ－α）蛋白表达：ｏｘ－
ＬＤＬ处理巨噬细胞ｖｓＰＥ＋ｏｘ－ＬＤＬ处理巨噬细胞 ＝
（８４４±１６６）ｖｓ（５７４±１２４）；ＮＬＲＰ３原蛋白酶水
平 ：ｏｘ－ＬＤＬ处理巨噬细胞 ｖｓＰＥ＋ｏｘ－ＬＤＬ处理巨
噬细胞 ＝（１４２±０１５）ＡＵｖｓ（１２１±０３２）ＡＵ；
Ｃａｓｐａｓｅ－１原蛋白酶水平 ：ｏｘ－ＬＤＬ处理巨噬细胞 ｖｓ
ＰＥ＋ｏｘ－ＬＤＬ处理巨噬细胞 ＝（１５１±０１７）ＡＵｖｓ
（０９８±００８）ＡＵ］［１９］。此外，ＰＥ的缺乏与巨噬细胞
的Ｍ１极化相关，Ｍ１型巨噬细胞在炎症反应中发挥促
炎作用，因此ＰＥ的存在可能有助于维持巨噬细胞的
平衡状态，促进其向 Ｍ２型转化，从而产生抗炎作
用［２０］。这种转化对于调节慢性炎症和相关疾病（如

心血管疾病）至关重要，因此ＰＥ在巨噬细胞活化中的
作用值得进一步研究。

３２　ＰＥ在细胞因子释放中的作用
ＰＥ在细胞因子的释放中也发挥了重要作用。细

胞因子是炎症反应中的关键分子，ＰＥ的调节能够显
著影响这些因子的产生和释放。ＰＥ能够通过影响巨
噬细胞的信号传导途径来调节细胞因子的释放。例

如，ＰＥ处理会抑制 ｏｘ－ＬＤＬ诱导的巨噬细胞促炎细
胞因子（如ＴＮＦ－α和ＩＬ－１β）的释放，这与慢性炎症
状态密切相关［１９］。此外，用１ｍｍｏｌ·Ｌ－１ＰＥ处理人
肝星状细胞ＬＸ２细胞４８ｈ后，炎症因子（ＴＮＦ－α和
ＩＬ－６）的基因表达发生改变［２１］。这些研究表明，ＰＥ不
仅在巨噬细胞的活化中发挥重要作用，同时也通过调

节细胞因子的释放参与到炎症反应的调控中。因此，

深入理解ＰＥ在这些过程中的作用机制，有助于开发针
对炎症相关疾病的新型治疗策略。

４　ＰＥ与脂质代谢的相互作用
４１　ＰＥ在脂质积累中的角色

ＰＥ在细胞内脂质代谢中扮演着重要角色，尤其
是在脂质的积累和代谢调控方面。研究表明，ＰＥ不
仅是细胞膜的主要成分，还参与脂质的合成和分解过

程。ＰＥ的积累与多种代谢疾病的发生密切相关，例
如非酒精性脂肪性肝病 （ｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙｌｉｖｅｒ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＮＡＦＬＤ）和肥胖等。近年来的研究发现，ＰＥ
的代谢异常可能导致脂质的异常积累，从而引发肝和

全身的脂质代谢紊乱［２２－２３］。此外，ＰＥ还在脂肪细胞

的分化和功能中发挥着关键作用，影响脂肪储存和释

放的平衡。通过调节 ＰＥ的水平，可能为治疗相关代
谢疾病提供新的策略。

４２　ＰＥ对脂质转运蛋白的调控
ＰＥ不仅在细胞内的脂质代谢中发挥重要作用，

还通过调控脂质转运蛋白的活性影响脂质的运输和

分配。ＰＥ能够与多种脂质转运蛋白相互作用，改变
其构象和功能，从而影响脂质的跨膜转运过程。例

如，ＰＥ被发现能够调节膜蛋白的活性，促进脂质的转
运并维持细胞膜的完整性和功能［２４－２５］。此外，ＰＥ的
合成和降解过程也受到脂质转运蛋白的调控，这种相

互作用对于维持细胞内脂质的稳态至关重要。因此，

深入研究ＰＥ与脂质转运蛋白之间的相互作用，将有
助于揭示脂质代谢的复杂机制，并为相关疾病的治疗

提供新的靶点。

５　ＰＥ相关信号通路的研究进展
５１　ＰＥ与凋亡信号通路

细胞凋亡在维持组织稳态中发挥重要作用，与多

种疾病的发展密切相关。在细胞凋亡进程中，ＰＥ展现
出了独特的调控作用，其在质膜双层间的重新分布是

细胞凋亡的一个重要分子标志物。深入探究 ＰＥ参与
细胞凋亡调控的分子机制，发现 ＰＥ能够通过调节 Ｂ
淋巴细胞白血病（Ｂ－ｃｅｌｌｌｙｍｐｈｏｍａ－２，Ｂｃｌ－２）家
族蛋白的表达和活性，精准调控细胞凋亡进程。文献

［２６］报道，在人肝癌 ＨｅｐＧ２细胞模型中，外源性 ＰＥ
处理组细胞呈现出明显的促凋亡特征：抗凋亡蛋白

Ｂｃｌ－２的表达水平显著低于对照组，而促凋亡蛋白
Ｂｃｌ－２相关 Ｘ蛋白（Ｂｃｌ－２－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄＸｐｒｏｔｅｉｎ，
Ｂａｘ）的表达则显著上调，细胞凋亡率显著增加。这
一结果表明，ＰＥ可能通过抑制 Ｂｃｌ－２表达、增强 Ｂａｘ
活性，打破 Ｂｃｌ－２家族蛋白间的平衡，促进细胞凋
亡。在另一项针对人肝癌 ＳＭＭＣ－７７２１细胞的研究
中［２７］，ＰＥ处理 ２４ｈ后，不仅有效抑制了细胞的增殖
活力，还显著改变了细胞周期分布，处于 Ｇ０／Ｇ１期的
细胞数量明显增多，而凋亡细胞数量也呈现出剂量依

赖性增加。进一步机制研究发现，ＰＥ处理能够显著
降低Ｅｒｋ的磷酸化水平，增加 Ｓｔａｔ１／２的磷酸化水平。
ＰＥ在调控细胞凋亡的过程中，不仅作用于 Ｂｃｌ－２家
族蛋白，还通过干预多条关键信号通路，协同促进细

胞凋亡进程。鉴于 ＰＥ在细胞凋亡过程中的调节作
用，深入理解ＰＥ促进凋亡的具体机制，将有助于揭示
ＰＥ在多种疾病中的潜在治疗价值。
５２　ＰＥ与自噬

自噬作为细胞内高度保守的稳态维持机制，通过
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降解受损细胞器、错误折叠蛋白及外源病原体等，实

现细胞物质代谢和环境适应的动态平衡。其具体过

程可分为自噬诱导与起始阶段、自噬体成核与膜结构

形成、自噬体延伸与底物识别、自噬体与溶酶体融合

及降解、自噬体降解产物的回收。自噬体成核与膜结

构形成是自噬的关键步骤。在哺乳动物中，自噬相关

蛋白 ＬＣ３蛋白在自噬相关基因 ３（ａｕｔｏｐｈａｇｙ－ｒｅｌａｔｅｄ
ｇｅｎｅ３，Ａｔｇ３）催化下，从ＬＣ３－Ａｔｇ３转移至靶向膜中，
与ＰＥ脂质的氨基头部进行共价结合，形成 ＬＣ３－ＰＥ
复合物［２８］。在酵母中，自噬相关蛋白 Ａｔｇ８（在哺乳动
物中对应 ＬＣ３）经 Ａｔｇ４切割激活后，在 Ａｔｇ７（Ｅ１酶）
和Ａｔｇ３（Ｅ２酶）的协同催化下，与 ＰＥ发生共价结合，
形成 Ａｔｇ８－ＰＥ复合物［２９－３０］。Ａｔｇ８－ＰＥ复合物（在
哺乳动物中对应 ＬＣ３－ＰＥ复合物）参与自噬体从起
始到成熟的全过程，并在后续介导自噬体与溶酶体的

精准融合，确保自噬降解功能的顺利执行。研究发

现，在营养匮乏或细胞应激条件下，细胞内 Ａｔｇ８－
ＰＥ（ＬＣ３－ＰＥ）水平显著升高，自噬活性增强，提示
ＰＥ在自噬启动与进展中的正向调控作用。然而，
ＰＥ的来源以及自噬所需的脂质通量调控仍知之甚
少。文献［３１］报道，自噬与主要的细胞 ＰＥ消耗途
径竞争共同的 ＰＥ库，提示这些途径之间可能存在
相互作用以及可能存在协调 ＰＥ通量的信号存在。
６　讨论

在ＡＳ的研究中，ＰＥ作为一种重要的生物分子，
已经引起了越来越多的关注。ＰＥ在炎症反应和脂质
代谢中扮演着关键角色，这不仅为理解 ＡＳ的病理机
制提供了新的视角，也为开发新的治疗策略奠定了基

础。通过对现有研究的综合分析，可以看到，尽管不

同研究在ＰＥ的具体作用机制和影响路径上存在一定
的差异，但整体趋势表明，ＰＥ在 ＡＳ的发展中确实具
有重要影响。

未来的研究应致力于深入探讨 ＰＥ的具体机制，
尤其是在细胞信号传导、脂质代谢调控以及炎症反应

中的具体作用。这些研究不仅有助于揭示ＡＳ的复杂
病理过程，还可能为心血管疾病的干预提供新的靶

点。特别是，针对ＰＥ的干预手段，如 ＰＥ的合成抑制
剂或相关信号通路的调节，可能在未来的临床治疗中

发挥重要作用。例如，若能抑制与 ＰＥ相关的促炎脂
质介质的生成，或者调节 ＰＥ在脂蛋白中的组成和结
构，以降低 ＬＤＬ的氧化敏感性，就有可能减缓动脉粥
样硬化的进程。同时，利用基因编辑技术或 ＲＮＡ干
扰技术来调节 ＰＥ相关基因的表达，也是当前研究的
一个方向。

在平衡不同研究观点和发现的过程中，需要

关注实验设计的多样性和研究结果的可重复性。

不同实验条件、模型选择和测量方法可能导致对

ＰＥ作用的不同解读。因此，跨学科的合作和多中
心的研究将是未来研究发展的重要方向。通过整

合不同领域的知识和技术，有望更全面地理解 ＰＥ
在 ＡＳ中的角色，从而推动相关治疗策略的开发
与应用。

综上，ＰＥ在ＡＳ研究中的重要性不容忽视，未来
的探索将为心血管疾病的防治提供新的思路和可能

的解决方案。
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ｅｓｓｅｎｔｉａｌｉｎｂｌｏｏｄｓｔａｇｅｓ［Ｊ］．ＭｏｌＢｉｏｃｈｅｍＰａｒａｓｉｔｏｌ，２０１０，１７３

（２）：６９—８０．

［９］　ＢＬＥＩＪＥＲＶＥＬＤＯＢ，ＢＲＯＵＷＥＲＳＪＦＨＭ，ＶＡＡＮＤＲＡＧＥＲＡ

Ｂ，ｅｔａｌ．ＴｈｅＣＤＰ－ｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅｐａｔｈｗａｙａｎｄｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌ

ｓｅｒｉｎｅｄｅｃａｒｂｏｘｙｌａｔｉｏｎ ｇｅｎｅｒａｔｅｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏ

ｌａｍｉｎｅｍｏｌｅｃｕｌａｒｓｐｅｃｉｅｓ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２００７，２８２（３９）：

２８３６２—２８３７２．

［１０］　ＰＡＲＫＳ，ＫＩＭＢＫ，ＰＡＲＫＳＫＳｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｗｉｔｈｐｈｏｓｐｈａｔｉ

ｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅｃｏｎｆｅｒｓａｎｔｉ－ｏｘｉｄａｎｔａｎｄａｎｔｉ－ａｇｉｎｇｅｆｆｅｃｔｓｖｉａ
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ｈｏｒｍｅｓｉｓａｎｄｒｅｄｕｃｅｄｉｎｓｕｌｉｎ／ＩＧＦ－１－ｌｉｋｅｓｉｇｎａｌｉｎｇｉｎＣＥｌｅｇａｎｓ

［Ｊ／ＯＬ］．ＭｅｃｈＡｇｅｉｎｇＤｅｖ，２０２１，１９７：１１１４９８２０２１－０７－３１

［２０２４ －１０ －２８］ｈｔｔｐｓ：／／ｐｕｂｍｅｄ．ｎｃｂｉ．ｎｌｍｎｉｈｇｏｖ／

３３９７４９５７／．

［１１］　ＬＩＳ，ＸＵＺ，ＷＡＮＧＹ，ｅｔａｌＲｅｃｅｎｔａｄｖａｎｃｅｓｏｆｍｅｃｈａｎｏｓｅｎｓｉｔｉｖｅ

ｇｅｎｅｓｉｎｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓｆｏｒｔｈｅｆｏｒｍａｔｉｏｎａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ

ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ］．ＧｅｎｅｓＤｉｓ２０２３；１１（３）：１０１０４６．

［１２］　廖园红，陆景坤，牛燕，等基于 ＨＰＬＣ－Ｑ－Ｅｘａｃｔｉｖｅ－ＭＳ／ＭＳ

及网络药理学的冠心七味片入血成分抗动脉粥样硬化机制研

究［Ｊ］药学学报，２０２５，６０（０２）：４４９—４５８．

［１３］　廖园红，陈婷婷，陆景坤，等肠道菌群代谢物硫酸盐与心血管

疾病的关系：机制与临床影响的综述［Ｊ］华西医学，２０２５，４０

（０５）：８３２—８３７．

［１４］　ＨＥＲＲＥＲＯ－ＦＥＲＮＡＮＤＥＺＢ，ＧＯＭＥＺ－ＢＲＩＳＲ，ＳＯＭＯＶＩＬＬＡ－

ＣＲＥＳＰＯＢ，ｅｔａｌ．Ｉｍｍｕｎｏｂｉｏｌｏｇｙｏｆａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ：Ａｃｏｍｐｌｅｘｎｅｔｏｆ

ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０１９，２０（２１）：５２９３．

［１５］　ＫＵＮＺＦ，ＳＴＵＭＭＶＯＬＬＷＰｌａｓｍａｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅ－－

ａｂｅｔｔｅｒｉｎｄｉｃａｔｏｒｉｎｔｈｅｐｒｅｄｉｃｔａｂｉｌｉｔｙｏｆａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｃｏｍｐｌｉｃａ

ｔｉｏｎｓ？［Ｊ］．Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，１９７１，１３（３）：４１３—４２５．

［１６］　ＶＡＮＣＥＪＥＭｏｌｅｃｕｌａｒａｎｄｃｅｌｌｂｉｏｌｏｇｙｏｆｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｓｅｒｉｎｅａｎｄ

ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ［Ｊ／ＯＬ］．ＰｒｏｇＮｕｃｌｅｉｃＡｃｉｄ

ＲｅｓＭｏｌＢｉｏｌ，２００３，７５：６９—１１１．２０２３－１２－３１［２０２４－１０－

２８］．ｈｔｔｐｓ：／／ｐｕｂｍｅｄ．ｎｃｂｉ．ｎｌｍ．ｎｉｈ．ｇｏｖ／１４６０４０１０／．

［１７］　ＬＩＺ，ＷＥＬＬＳＣＷ，ＮＯＲＴＨＰＥ，ｅｔａｌ．Ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅ

ａｔｔｈｅｌｕｍｉｎａｌｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｓｕｒｆａｃｅ－－ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｆｏｒｈｅｍｏｓｔａｓｉｓ

ａｎｄｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃａｕｔｏｉｍｍｕｎｉｔｙ［Ｊ］．ＣｌｉｎＡｐｐｌＴｈｒｏｍｂＨｅｍｏｓｔ，２０１１，

１７（２）：１５８—１６３．

［１８］　ＯＡＫＪＨ，ＮＡＫＡＧＡＷＡＫ，ＯＩＫＡＷＡＳ，ｅｔａｌ．Ａｍａｄｏｒｉ－ｇｌｙｃａｔｅｄ

ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅｉｎｄｕｃｅｓａｎｇｉｏｇｅｎｉｃｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｓｉｎｃｕｌ

ｔｕｒｅｄｈｕｍａｎｕｍｂｉｌｉｃａｌｖｅｉｎｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＦＥＢＳＬｅｔｔ，２００３，

５５５（２）：４１９—４２３．

［１９］　ＨＡＯＴ，ＦＡＮＧＷ，ＸＵＤ，ｅｔａｌＰｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅａｌｌｅｖｉ

ａｔｅｓＯＸ－ＬＤＬ－ｉｎｄｕｃｅｄｍａｃｒｏｐｈａｇｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｂｙｕｐｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ

ａｕｔｏｐｈａｇｙａｎｄｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇＮＬＲＰ１ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｆｒｅｅ

ＲａｄｉｃＢｉｏｌＭｅｄ，２０２３，２０８：４０２—４１７．

［２０］　ＭＡＵＲＩＣＩＯＴ，ＧＵＥＲＲＡＩＭＳ，ＰＩＮＨＯＭ，ｅｔａｌ．Ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅ

ｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅｓｐｅｃｉｅｓｗｉｔｈＮ－３ａｎｄｎ－６ｆａｔｔｙａｃｉｄｓｍｏｄｕｌａｔｅｍａｃ

ｒｏｐｈａｇｅｌｉｐｉｄｏｍｅａｎｄａｔｔｅｎｕａｔｅｒｅｓｐｏｎｓｅｓｔｏＬＰＳＳｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．

ＢｉｏｃｈｉｍＢｉｏｐｈｙｓＡｃｔａＭｏｌＣｅｌｌＢｉｏｌＬｉｐｉｄｓ，２０２５，１８７０（４）：

１５９６１４．

［２１］　ＳＨＡＭＡＳ，ＪＡＮＧＨ，ＷＡＮＧＸ，ｅｔａｌ．Ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅｓａｒｅ

ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ（ＮＡＦＬＤ）ｉｎｏｂｅｓｅ

ａｄｕｌｔｓａｎｄｉｎｄｕｃｅｌｉｖｅｒｃｅｌｌｍｅｔａｂｏｌｉｃｐｅｒｔｕｒｂａｔｉｏｎｓａｎｄｈｅｐａｔｉｃｓｔｅｌｌａｔｅ

ｃｅｌｌａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０２３，２４（２）：１０３４．

［２２］　ＶＡＮＤＥＲＶＥＥＮＪＮ，ＫＥＮＮＥＬＬＹＪＰ，ＷＡＮＳ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｃｒｉｔｉ

ｃａｌｒｏｌｅｏｆｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｃｈｏｌｉｎｅａｎｄｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅｍｅｔａ

ｂｏｌｉｓｍｉｎｈｅａｌｔｈａｎｄｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｉｍＢｉｏｐｈｙｓＡｃｔａＢｉｏｍｅｍｂｒ，

２０１７，１８５９（９ＰｔＢ）：１５５８—１５７２．

［２３］　ＴＩＡＮＹ，ＬＩＵＹ，ＸＵＥＣ，ｅｔａｌ．ＥｘｏｇｅｎｏｕｓｎａｔｕｒａｌＥＰＡ－ｅｎｒｉｃｈｅｄ

ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｃｈｏｌｉｎｅａｎｄｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏｌａｍｉｎｅａｍｅｌｉｏｒａｔｅｌｉｐｉｄ

ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎａｎｄｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｖｉａａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆＰＰＡＲα／γｉｎ

ｍｉｃｅ［Ｊ］．ＦｏｏｄＦｕｎｃｔ，２０２０，１１（９）：８２４８—８２５８．

［２４］　ＳＹＣＨＴ，ＬＥＶＥＮＴＡＬＫＲ，ＳＥＺＧＩＮＥＬｉｐｉｄ－ｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｓｉｎ

ｐｌａｓｍａｍｅｍｂｒａｎｅｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎａｎｄｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｎｎｕａｌＲｅｖｉｅｗｏｆＢｉｏ

ｐｈｙｓｉｃｓ，２０２２，５１（１）：１３５—１５６．

［２５］　ＶＩＴＲＡＣＨ，ＢＯＧＤＡＮＯＶＭ，ＤＯＷＨＡＮＷＬｉｐｉｄ－ｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｅｒａｃ

ｔｉｏｎｓａｓａｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔｏｆｔｈｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｔｏｐｏｇｅｎｅｓｉｓｏｆｍｅｍｂｒａｎｅｐｒｏ

ｔｅｉｎｓ［Ｊ］ＴｈｅＦＡＳＥＢＪ，２０１２，２６（Ｓ１）：７７—１１９．

［２６］　ＹＡＯＹ，ＨＵＡＮＧＣ，ＬＩＺＦ，ｅｔａｌ．Ｅｘｏｇｅｎｏｕｓｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｅｔｈａｎｏ
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２／Ｂａｘｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＪＧａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２００９，１５（１４）：１７５１．

［２７］　ＸＵＥＬ，ＬＩＭ，ＣＨＥＮＴ，ｅｔａｌ．ＰＥ－ｉｎｄｕｃｅｄａｐｏｐｔｏｓｉｓｉｎＳＭＭＣ－

７７２１ｃｅｌｌｓ：ＩｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔｏｆＥｒｋａｎｄＳｔａｔｓｉｇｎａｌｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｓ［Ｊ］．

ＩｎｔＪＭｏｌＭｅｄ，２０１４，３４（１）：１１９—１２９．
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１４（１）：５５０３．

［２９］　ＰＯＰＥＬＫＡＨ，ＫＬＩＯＮＳＫＹＤＪＭｕｌｔｉｐｌｅｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｒｅａｒｒａｎｇｅｍｅｎｔｓ
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１７（８）：１８０５—１８０８．

［３０］　ＨＵＡＮＧＸ，ＹＡＯＪ，ＬＩＵＬ，ｅｔａｌ．Ａｔｇ８－ＰＥｐｒｏｔｅｉｎ－ｂａｓｅｄｉｎ

ｖｉｔｒｏｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌａｐｐｒｏａｃｈｅｓｔｏａｕｔｏｐｈａｇｙｓｔｕｄｉｅｓ［Ｊ］．Ａｕｔｏｐｈａｇｙ，

２０２２，１８（９）：２０２０—２０３５．

［３１］　ＷＩＬＳＯＮ－ＺＢＩＮＤＥＮＣ，ＤＯＳＳＡＮＴＯＳＡＸＤＡＳ，ｅｔａｌ．Ａｕｔｏ
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