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摘要　大量的基础和临床研究均证实炎症反应在动脉粥样硬化的发生发展过程中起着重要作用。炎症反应促使冠状动脉内不
稳定斑块的形成和破裂，在此基础上导致的血栓形成，是大多数急性冠脉综合征（ＡＣＳ）发生的主要原因。丹参酮 ＩＩＡ磺酸钠
（ｓｏｄｉｕｍｔａｎｓｈｉｎｏｎｅＩＩＡｓｕｌｆｏｎａｔｅ，ＳＴＳ）具有改善血液循环、抑制炎症反应等作用，主要用于冠心病的治疗。本文对ＳＴＳ与冠心病
相关炎症因子Ｃ反应蛋白、同型半胱氨酸、肿瘤坏死因子－α、人白细胞分化抗原４０、纤维蛋白原、白细胞介素－６、基质金属蛋
白酶、核因子－кＢ的相关性进行综述，以期为探索ＳＴＳ对冠心病炎症因子的具体作用环节提供参考。
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　　冠状动脉粥样硬化性心脏病（冠心病）是在冠状
动脉粥硬化的基础上，冠状动脉管腔狭窄、闭塞、血栓

形成，导致心肌不同程度的缺血。大量的基础和临床

研究均证实炎症反应在动脉粥样硬化的形成、演变及

破裂过程中起着至关重要的作用［１－２］。冠状动脉粥样

斑块内的炎症反应促使不稳定斑块的形成和破裂，在

此基础上发生细胞成分的活化并介导血栓形成，是大

多数急性冠脉综合征（ＡＣＳ）发生的主要原因［３］。

丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液为中药注射剂，具有较
强的抗炎、抗血小板作用，可以减轻血液高凝状态以及

炎症病理损害，从而在一定程度上防止损害加重，还可

以减少血小板相关血栓栓塞性疾病的发生。丹参酮Ⅱ
Ａ是从唇形科中药丹参中提取的有效成分，丹参酮ⅡＡ
磺酸钠注射液是从丹参中分离出的二萜醌类化合物丹

参酮ⅡＡ经磺化而得出的一种水溶性物质［４］。丹参酮

ⅡＡ磺酸钠具有抗氧化、抗氧自由基、防治心肌缺血再
灌注损伤、保护心脏功能的作用，可防止细胞内钙离子

超载引发的细胞损伤，并抑制炎性细胞因子的产生，其

抑制炎症细胞的活化及趋化因子、炎症细胞因子表达

的机制可能与天然免疫细胞的模式识别受体即Ｔｏｌｌ样
受体的信号途径有关［５］。抑制动脉内膜的炎症反应是

减轻心血管缺血性疾病病理损害的重要措施之一。近

年来对冠心病炎症反应的研究取得了许多进展，目前

已知与冠心病明显相关的炎症因子有：Ｃ反应蛋白（Ｃ
－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）、肿瘤坏
死因子 －α（Ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α，ＴＮＦ－α）、人白
细胞分化抗原 ４０（ＣＤ４０）、纤维蛋白原（Ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，
Ｆｉｂ）、白细胞介素－６（ＩＬ－６）、基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘ
Ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ，ＭＭＰｓ）、核因子 －кＢ（ＮＦ－кＢ）等，
我们在本文通过对ＳＴＳ与冠心病相关炎症因子的研究
进展进行综述，以期为探索 ＳＴＳ对冠心病炎症因子的
具体作用环节提供参考。

１　丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液与ＣＲＰ
ＣＲＰ是一种急性时相蛋白，与冠脉粥样硬化的发

生发展有密切关系，ＣＲＰ对血管内皮细胞有直接的致
炎效应，血浆中ＣＲＰ浓度与ＣＡＧ（冠状动脉造影）所发
现的冠心病病变程度相一致，是急性冠状动脉综合征

发病的主要指标之一。ＣＲＰ的升高与冠状动脉炎症反
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应程度和心肌组织损伤程度有关，随着血管病变支数

的增多及血管损伤程度的加重［６］。ＣＲＰ影响冠心病的
机制：１）诱导补体系统，使血管内膜损伤，促进血栓的
形成；２）促进局部组织释放血管收缩因子或血小板释
放的血栓烷 Ａ２增多；３）调控内皮一氧化氮表达与合
成，诱导细胞黏附因子的表达及氧化低密度脂蛋白胆

固醇等［７］。ＣＲＰ可反映冠状动脉粥样硬化炎症反应程
度［８］。心绞痛组患者血清 ＣＲＰ水平显著高于对照
组［９］。丹参酮ⅡＡ磺酸钠具有增加冠脉流量、改善心
肌供血、提高心肌耐缺氧能力等多种作用，是治疗心绞

痛的常用药物，丹参酮组在降低 ＣＲＰ水平和改善临床
症状方面均高于常规治疗组，证实加用丹参酮ⅡＡ磺
酸钠治疗心绞痛患者明显优于常规治疗［９］。

２　丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液与Ｈｃｙ
Ｈｃｙ是蛋氨酸代谢过程中的重要代谢产物。高Ｈｃｙ

可与内皮源性的ＮＯ迅速结合，阻止Ｈｃｙ产生Ｈ２Ｏ２等，
抑制ＮＯ的合成并促进其降解，从而导致血管功能异常；
同时，使内皮细胞不能释放或减少释放ＮＯ，进一步损害
内皮，促进冠心病的发生与发展［１０］。其次，Ｈｃｙ诱导静
止期平滑肌细胞进入分裂期，促进平滑肌细胞迅速增

殖，加速动脉粥样硬化。此外，Ｈｃｙ能增强血小板的聚
集功能和组织因子的活性，激活凝血因子，使机体处于

血栓前状态。丹参酮ⅡＡ磺酸钠可降低Ｈｃｙ和改善血液
流变学［１１］。Ｊａｍｅｓ等［１２］的研究显示，叶酸、维生素 Ｂ６、
维生素Ｂ１２可降低患者血浆Ｈｃｙ浓度，但不能减少冠心
病的发生和死亡。丹参酮ⅡＡ磺酸钠具有降低血液黏稠
度而改善微循环和抗心肌缺血的作用，还可有效降低患

者对硝酸酯类药物的依赖性。患者在丹参酮ⅡＡ磺酸钠
注射液治疗后，其临床症状、ＥＣＧ、Ｈｃｙ水平与血液流变
学均有明显改善［１３］。

３　丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液与ＴＮＦ－α
ＴＮＦ－α是在损伤反应时由巨噬细胞、单核细胞等

释放的一种多肽类物质，与动脉粥样硬化的形成密切

相关。ＴＮＦ－α一方面可直接损伤内皮细胞，使其通透
性增高，血中胆固醇易于穿透内膜而在管壁内沉积形

成动脉粥样硬化斑块。另一方面，可促进原癌基因转

录，产生血小板源性生长因子，破坏凝血 －纤溶平衡，
促进血栓形成。此外，还可通过促进平滑肌细胞迁移、

增殖而参与动脉粥样硬化和冠心病的发生、发展。丹

参酮ⅡＡ可下调 ＴＮＦ－α表达，抑制低密度脂蛋白的
氧化，从而产生血管保护作用，减轻血管损伤后的炎症

反应［１４］。

４　丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液与ＣＤ４０
ＣＤ４０受体是跨膜蛋白，属于 ＴＮＦ受体（ＴＮＦＲ）是

体液免疫和细胞免疫中重要的细胞信号转导途径［１５］。

可调节多种炎症反应，贯穿了 Ａｓ斑块发生、发展和破
裂的全过程。动物实验发现ＣＤ４０－ＣＤ４０配体通路与
Ａｓ病变和斑块结构等具有相关性［１６－１７］，临床研究也

证实这一系统与 Ａｓ的发病和严重程度的关系。丹参
酮ⅡＡ能通过抗氧化作用抑制 Ａｓ的发生和发
展［１８－１９］，又可以通过抑制ＣＤ４０－ＣＤ４０配体途径而发
挥治疗冠心病的作用。正常情况下内皮细胞中有少量

ＣＤ４０的表达，而发生动脉粥样硬化的内皮细胞 ＣＤ４０
的表达量明显增加，阻断 ＣＤ４０－ＣＤ４０配体炎症信号
通路从而成为抗Ａｓ药物作用新靶点［２０］。

５　丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液与Ｆｉｂ
纤维蛋白原在凝血因子的作用下可形成纤维蛋白

原多聚体凝块，参与凝血／止血过程的最后环节。Ｆｉｂ
增高直接导致血液黏稠度增加，并直接诱导血液中红

细胞聚集，从而明显降低血液的流动性，还能影响血管

壁的切流速度，进一步加速动脉粥样硬化损伤及血栓

形成，同时纤维蛋白原及其降解产物在早期动脉粥样

硬化形成过程中能刺激血管平滑肌细胞增殖、迁移的

病理机制［２１－２２］。在心血管疾病发生发展过程中，血浆

纤维蛋白原主要参与血管内梗阻性血栓形成。研究结

果显示，经丹参酮ＩＩＡ磺酸钠注射液治疗后Ｆｉｂ含量明
显下降，与单硝酸异山梨酯组比较差异有统计学意义。

表明丹参酮 ＩＩＡ磺酸钠能够改善凝血功能，降低血液
黏滞度，抑制血栓形成［２３］。

６　丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液与ＩＬ－６
ＩＬ－６是由单核细胞巨噬细胞、淋巴细胞、内皮细

胞和内分泌等多种细胞产生的具有多种生物学活性的

细胞因子［２４］。ＩＬ－６在炎症反应中起核心调节作用，
是炎症免疫反应的重要介质，是冠心病的一个重要的

危险因子。血管内皮细胞及平滑肌细胞分泌的ＩＬ－６，
作用于血管壁而引起血管壁损伤，参与动脉粥样硬化

的形成和发展。心肌缺血再灌注损伤是指缺血期处于

可逆损伤的心肌细胞恢复血液供应后产生更为严重的

损伤。研究表明氧自由基、钙超载、心肌纤维能量代谢

障碍、血管内皮细胞等因素均可能参与了疾病的进展。

丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液可减少氧自由基产生的同
时，增强机体的内源性抗氧自由基系统的活性，提高清

除氧自由基的能力，减轻氧自由基对心肌细胞的损害。

另一方面，可抑制再灌注心肌 ＩＬ－６和 ＴＮＦ－α的表
达，ＩＬ－１０的生成，从而抑制炎症反应［２５］。

７　丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液与ＭＭＰｓ
ＭＭＰｓ是一组锌和钙依赖的特殊蛋白水解酶，它

能特异性降解细胞外基质（ＥＣＭ），在控制ＥＣＭ的转归
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方面起到至关重要的重用，在动脉血管重塑、斑块破

裂、动脉瘤形成以及心力衰竭中都发挥重要作用。冠

脉介入后ＭＭＰｓ在受损动脉的局部表达增加，可能通
过促进血管内膜增厚和血管重构，从而导致血管介入

术后再狭窄的发生。丹参酮ⅡＡ可以抑制人主动脉平
滑肌细胞（ＨＡＳＭＣ）的迁移以及ＭＭＰ－９的活性，可抑
制血管的缩窄性重塑，可能成为阻碍 ＨＡＳＭＣ迁移的
一种新的治疗方法［２６］。

８　丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液与ＮＦ－кＢ
ＮＦ－кＢ是细胞核内重要的核转录因子，参与免疫

反应、应激反应、凋亡、炎症等有关基因地调控，其在心

肌中的激活、表达以及与肾素 －血管紧张素系统
（ＲＡＳ）的关系近来受到人们广泛关注。ＮＦ－кＢ是
ＡｎｇⅡ的前体－血管紧张素原再合成的重要调节因子，
ＮＦ－кＢ的核转入和其转录活性能够被肾上腺素、内皮
素、ＡｎｇⅡ等多个刺激因子激活。ＮＦ－кＢ的激活可以
诱导胚胎基因心房利钠因子的表达、导致心肌细胞肥

大。丹参酮ⅡＡ磺酸钠能抑制 ＡｎｇⅡ介导的 Ｃａ２＋内
流，孙联平等人实验结果表明，ＡｎｇⅡ对心肌细胞是一
促肥厚因子，可使心肌细胞体积增加，但对心肌细胞数

目无影响，ＡｎｇⅡ组心肌细胞核内ＮＦ－кＢ表达呈强阳
性，表明ＡｎｇＩＩ刺激后，ＮＦ－кＢ激活，从细胞浆中移入
细胞核。丹参酮ⅡＡ干预组心肌细胞胞浆 ＮＦ－кＢ表
达呈阳性，细胞核表达阴性，细胞直径亦较Ａｎｇ组明显
减小，提示丹参酮ⅡＡ有预防心肌细胞肥大作用，可抑
制胞浆ＮＦ－кＢ活化后自胞浆向核内转移［２７］。

目前对于丹参酮ⅡＡ磺酸钠注射液是否可通过抑
制炎性因子而改善冠心病病人的症状和预后，尚缺乏

系统研究。基于临床实践的真实数据，探索丹参酮Ⅱ
Ａ磺酸钠注射液防治冠心病抗炎效应的具体环节及稳
定不稳定斑块的机制，有助于发挥微观辨证和宏观辨

证的双重优势，对于减少冠心病急性心血管事件的发

生，提高丹参酮ⅡＡ磺酸钠防治冠心病的临床疗效具
有潜在作用及意义。
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