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血管外膜炎症在动脉粥样硬化中的作用及研究进展

韩淑娴1,2,王春淼1,李玉洁1,杨　 庆1,翁小刚1,陈　 颖1,蔡维艳1,
李　 琦1,朱晓新1,2∗,王娅杰1∗

(1.中国中医科学院 中药研究所,北京　 100700; 2.天津中医药大学,天津　 301617)

　 　 【摘要】 　 血管外膜是动脉粥样硬化(atherosclerosis,AS)的积极参与者,其在 AS 发生、发展中的作用不容忽

视。 在 AS 病灶形成之前,血管外膜出现炎性细胞浸润、成纤维细胞增殖和迁移、血管滋养管增生等炎症反应,可能

启动或加速 AS 的发生、发展。 本文就近年来,血管外膜组织、细胞成分在 AS 形成过程中的变化及其对 AS 发生、发
展的影响,以及基于外膜炎症的 AS 动物模型的研究进展做一综述。
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Role and research advances of vascular adventitial inflammation in atherosclerosis
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CAI Weiyan1, LI Qi1, ZHU Xiaoxin1, 2∗, WANG Yajie1∗
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2. Tianjin University of Traditional Chinese Medicine, Tianjin 301617)

　 　 【Abstract】 　 Vascular adventitia is an active participant in atherosclerosis, and its role in the occurrence and
development of atherosclerosis cannot be ignored. Prior to the formation of atherosclerotic lesions, inflammatory responses
such as inflammatory cell infiltration, fibroblast proliferation and migration, and vasa vasorum proliferation appeared in the
vascular adventitia, which may initiate or accelerate the occurrence and development of atherosclerosis. In this article,
changes and effects of vascular tissue and cell components in the formation and development of atherosclerosis, as well as
progress for atherosclerosis animal models based on adventitia inflammation, were reviewed.

【Keywords】 　 atherosclerosis(AS); vascular adventitia; inflammation; inflammatory cells; adventitia fibroblasts;
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　 　 动脉粥样硬化( atherosclerosis,AS)是冠心病、
脑梗死等多种缺血性心脑血管疾病的基础病变,广
泛累及大、中动脉。 主动脉、冠状动脉、颈总动脉等

大、中动脉主要由内膜、中膜、外膜构成。 关于 AS
发病机制,Ross 提出了“损伤-反应”假说,该假说认

为 AS 病变是由血管内膜损伤引起的[1],即“由内而



外”发生的;随着研究的不断深入,越来越多的证据

表明外膜在 AS 的发生、发展过程中发挥重要作用,
AS 病变也可能是“由外而内”发生的[2-5],提示动脉

外膜在 AS 的发生、发展中的作用不容忽视。

1　 外膜炎症是参与或促进 AS 早期病变形成的重

要因素

　 　 血管外膜除起到支撑血管的作用外,还可感受

并响应血管的损伤,调节多种细胞因子的生成、释
放,从而影响血管壁的结构和功能[6]。 随着人们对

AS 发病机制研究的深入,越来越多的证据表明血管

外膜炎症可能是推动 AS 发生、发展的原因之一。
通过对 AS 患者进行尸检,Watanabe 等[2] 发现约

80%的患者冠状动脉病灶处外膜存在 T 淋巴细胞浸

润,20%的存在 B 淋巴细胞浸润,其浸润程度与 AS
的严重程度密切相关。 提示血管外膜在 AS 发生发

展过程中不仅仅起到支撑血管的作用,外膜炎症可

能参与 AS 早期病灶的形成和发展。 Ogeng’ o 等[3]

对 108 名平均年龄为 34. 6 岁的肯尼亚黑种人进行

尸检发现,14. 8%、11. 1%的人在左前降支和颈总动

脉出现 AS 病变特征;其中,有 6. 5%的左前降支和

3. 7%的颈总动脉的外膜发生增厚,但是不伴随内膜

增生。 通过对 60 周龄的 ApoE- / -小鼠心脏心底进行

连续切片,在冠状动脉的细小分支内发现了原位形

成的“独立病灶”;在独立病灶出现之前,外膜已出

现明显的炎细胞浸润,且其面积大于病灶面积;另
外一些部位的血管外膜观察到炎细胞浸润,但内膜

尚未形成病灶[7]。 II 型胶原酶消化并钝性剥离

ApoE 基因敲除小鼠颈动脉外膜,破坏动脉外膜结构

的完整性,结合普通饲料喂养两周后,损伤处血管

内皮细胞排列紊乱,内膜明显可见增生性病变,内、
中膜可见大量表达 SM-α-actin,表明血管外膜损伤

能诱导内膜增生性病灶的形成[8]。 这些发现提示,
在 AS 形成过程中,血管外膜不仅出现炎症浸润,且
形成时间早于内膜炎症;炎症浸润后继发的血管外

膜增生也先于内膜,而外膜增生与 AS 早期病灶形

成密切相关。
经皮冠状动脉介入治疗( percutaneous coronary

intervention,PCI)、球囊扩张及支架植入术等血管腔

内治疗不仅损伤血管内膜,可能通过激活血管外膜

炎症反应引起外膜功能障碍触发 AS 级联反应,而
导致再狭窄发生。 有研究发现,球囊损伤大鼠颈总

动脉内膜后,损伤处外膜首先发生增生,术后 7 d 外

膜增厚最为明显,而内膜只有少量增生;术后 28 d,

内膜及整个血管壁显著增厚,血管腔明显狭窄[9]。
提示动脉外膜炎症可能是 AS 以及介入治疗后血管

再狭窄发生的重要诱因。

2　 AS 中动脉外膜的病理变化

2. 1　 炎性细胞浸润

炎性细胞浸润作为 AS 早期病理改变已被许多

报道证实,然而在 AS 病灶形成之前,动脉外膜出现

多种炎性细胞浸润,并且浸润程度与 AS 的病变严

重程度相关。
2. 1. 1　 淋巴细胞

血液中的淋巴细胞受细胞因子的影响,被募集

到血管内膜中,与血管壁细胞发生相互作用,推动

AS 发生发展。 然而,在 AS 病灶形成前,外膜已出

现大量 T 细胞聚集[10],可能是 AS 动脉壁发生淋巴

细胞浸润的主要部位。 通过对 111 名 7 ~ 25 岁非

正常死亡的青少年进行尸检发现,淋巴细胞积聚在

正常冠状动脉的内膜和外膜几乎是同步的,而此时

血管内壁并未观察到明显的 AS 病灶[11]。
T 细胞在 AS 的发生发展过程中起到重要作用,

其中 Th1、Th2 细胞与 AS 密切相关,尤其是 Th1 细

胞,在 AS 斑块中大量存在。 Th1 细胞通过分泌干扰

素-γ(IFN-γ)、肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白介素-12
(IL-12) 等促炎因子,激活巨噬细胞和树突细胞

(dendritic cell,DC),启动或推动 AS 炎症反应。 与

之相反,Th2 细胞可分泌 IL-4、IL-10、IL-13 等抑炎因

子,促进 B 细胞抗体生成,从而平衡 Th1 的促 AS
效应[12]。

传统观点认为,B 细胞作为体液免疫的主要效

应细胞,可释放的免疫球蛋白而具有抗 AS 的作用。
然而,在小鼠 AS 病变的不同阶段发现了 B 细

胞[13],但仅在人类的晚期斑块中发现了 B 细胞,在
AS 血管的内膜和外膜中检测到 B2 细胞衍生的

CD22+或 CD20+ B 细胞[14]。 研究发现,B1 细胞主要

产生 IgM 抗体,并通过产生能够识别氧化 LDLs 的

抗体,对 AS 起到保护作用,而 B2 细胞则产生 IgG
和 IgE 抗体,促进 AS 发展[15]。 ApoE- / -小鼠病灶处

炎性细胞因子 TNF-α、IL-1β 和 IL-18 的表达减少,
脂质坏死核心减小,CD4+和 CD8+T 细胞浸润减少,
可能与 B1a 细胞中 TLR4-MyD88 的表达有关[16]。
2. 1. 2　 巨噬细胞

巨噬细胞在 AS 形成中具有重要的作用。 巨噬

细胞聚集一般出现在 AS 粥样硬化病灶形成之前,
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单核细胞黏附并浸润到内皮下,在单核细胞趋化蛋

白-1(MCP-1)的刺激下形成单核巨噬细胞,释放巨

噬细胞集落刺激因子(M-CSF)等细胞因子,启动炎

症免疫应答[17]。 此外,巨噬细胞可摄取脂类,它摄

入氧化的脂蛋白后形成泡沫细胞,参与脂质核心的

形成[18]。 研究发现,球囊损伤 SD 大鼠胸主动脉 7 d
后,损伤处血管中膜及外膜发现了大量的巨噬细胞

浸润[19]。
2. 1. 3　 树突状细胞

在正常动脉的内膜及外膜中偶见树突状细胞

(dendritic cells,DC);在 AS 易发区域,如主动脉弓

处, 存 在 较 多 的 CD11c+ CD11b- CD103+ DC 和

CD11c+ CD11b+ CD103-DC[20-21]。 高脂喂养 5 d 的

LDLR- / -小鼠主动脉内膜中发现了 DC 形成泡沫细

胞,在人类不稳定斑块的斑块肩区、破裂易发区域

及斑块核心边缘部位也发现了大量的 DC 细

胞[21-22]。 表明 DC 既可调节 AS 初期局部炎症反

应,又可促进 AS 后期斑块易损。 ApoE- / - 小鼠 AS
病变中发现大量成熟 DC,外膜三级淋巴管中也存在

DC 累积,并且在 AS 病变晚期和复杂斑块中成熟

DC 数量明显增加[23]。 有研究发现,在 LDLR- / -、
ApoE- / -小鼠中,特异性删除 CD8α+ DC 细胞中的树

突状细胞 NK 凝集素组受体-1(DNGR-1)后,脾细胞

分泌的 IL-10 明显增加,病灶中巨噬细胞和 T 细胞

数量明显减少,斑块面积明显减小[24]。 以上研究结

果提示,树突状细胞可能参与了从脂质条纹期至稳

定斑块期的各个 AS 阶段,其对内膜、外膜的炎症均

起到一定的推动作用。
2. 2　 外膜成纤维细胞

成纤维细胞( adventitial fibroblasts,AF)是血管

外膜的主要细胞成分,在病理状态下可被激活,其
表型发生转化,增殖、迁移能力增强,并分泌多种细

胞因子,参与炎症反应、血管重构,推动 AS 的发生、
发展[5]。
2. 2. 1　 AF 激活、参与血管重构

当受到炎症、缺氧及细胞因子等因素刺激时,
AF 可被激活,转化成肌成纤维细胞(myofibroblast,
MF),MF 中应力纤维(stress fibers)及细胞骨架蛋白

(cytoskeletal proteins)含量较高,与 AF 相比收缩性

能较强,从而可迁移至受损的血管内膜处,参与血

管重构。 研究发现,球囊损伤大鼠颈总动脉内膜 7 d
后,损伤处颈总动脉外膜及新生内膜处 α-SM-actin
表达量明显升高;球囊损伤 28 d 后,损伤处外膜无

α-SM-actin 表达,此时新生内膜及中膜存在大量的

α-SM-actin 表达,而且外膜 I / III 型胶原比率明显升

高[9],提示 AF 细胞被激活后转化成为 MF,特异性

表达 α-SM-actin,其增殖、迁移能力显著增强,可迁

移至血管内膜,参与血管重构成。 脂多糖(LPS)体
外诱导大鼠胸主动脉外膜 AF 细胞活化,活化的 AF
可促进直接接触共培养的 AF-SMC(平滑肌细胞)的
增殖、DNA 合成及 TIMP-2 分泌;提示活化的 AF 与

SMC 间存在相互作用,二者可能通过缝隙连接进行

信号传递[25]。 以上研究提示,在 AS 早期病灶尚未

形成时,AF 细胞被激活后转化为 MF,增殖、迁移能

力显著增强,可迁移至血管内、中膜,参与新生内膜

形成,并与 SMC 发生相互作用,导致血管增厚、管腔

狭窄;外膜 I / III 型胶原比率显著升高,导致血管硬

度增加,血管弹性下降,从而引起血液动力学发生

改变,易形成涡流而损伤血管内膜,进一步推动 AS
的发展。

研究表明,转化生长因子 β1(TGF-β1)通路在

AS 等心血管疾病中上调[26]。 TGF-β1 是目前公认

的直接诱导 AF 激活的诱导因子。 高脂喂养的 10
周龄 ApoE- / -小鼠主动脉外膜中 TGF-β1 蛋白水平

高于同龄的野生型 c57BL / 6 小鼠,提示 TGF-β1 的

上调与 AS 病变密切相关[27]。 TGF-β1 诱导的 AF
表型转化可能与 RhoA-Roh 激酶信号通路有关,研
究结果提示 TGF-β1 上调 AF 细胞 RhoA 蛋白表达,
增加 Rho 激酶下游底物肌球蛋白磷酸酶目标亚单

位(MYPT1)的磷酸化,而不改变 Rho 激酶的蛋白

表达[28]。
2. 2. 2　 释放炎性细胞因子

生理状态下,AF 呈静息状态,发生表型转化成

为 MF 后,分泌 TGF-β1、TNF-α、IL-6、基质金属蛋白

酶(MMPs)等多种炎性细胞因子[25, 29],可诱导 AF
细胞表型转化,招募巨噬细胞、淋巴细胞等,诱导炎

性细胞浸润,加剧血管壁的炎症反应。 与 C57BL / 6
J 小鼠相比,ApoE- / -小鼠升主动脉外膜 α-SM-actin、
TGF-β1 表达升高,AF 细胞增殖、迁移活性增强,分
泌 TGF-β1、单核细胞趋化蛋白-1(MCP-1)和胶原蛋

白,提示外膜 AF 细胞出现炎症反应,分泌多种炎症

因子,参与 AS 早期病灶的形成[30-31]。
2. 3　 血管滋养管增生

外膜血管滋养管主要分布于大、中动脉外膜,
是营养物质、细胞因子以及代谢物质传输的导管,
可维持管壁物质代谢及能量平衡。 动脉外膜滋养
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管管壁由内皮细胞、血管周围细胞及周围细胞分

泌物形成的基底膜组成[32] 。 血管内膜损伤后,血
管滋养管通透性增高,成为可溶性因子、氧化产物

等炎性介质进入 AS 斑块内的通道,增加斑块破裂

的易损性[33] 。 通过对 32 例 45 岁以上人尸体的大

脑中动脉、椎动脉、基底动脉进行检查发现,在 AS
病变或无粥样硬化病变的动脉中,外膜新生血管

滋养管增多,其密度与血管的狭窄程度成正比[34] 。
另有研究发现,球囊损伤腹主动脉结合高脂饮食

建立 Ba-Ma 迷你猪 AS 模型,免疫组织化学结果显

示血管生成标志物 VEGF 和 β-连环蛋白主要存在

于腹主动脉外膜血管滋养管中[35] 。 提示外膜血管

滋养管增生与 AS 早期病变相关,可能推动 AS 的

进程。

3　 基于动脉外膜炎症的 AS 动物模型

为研究外膜炎症在 AS 进程中的作用,研究人

员通过机械或化学方法直接损伤血管外膜,或者炎

症因子刺激造成血管外膜炎症等不同方法建立外

膜损伤诱导 AS 的动物模型,探讨外膜炎症在 AS 病

变过程中的作用。
3. 1　 直接损伤血管外膜

采用机械或化学的方法直接损伤血管外膜,进
而研究外膜在 AS 发病进程中的作用及机制。
3. 1. 1　 机械损伤法

研究人员通过在血管外膜包裹硅胶管造成外

膜机械损伤,建立 AS 模型。 暴露 Wistar 大鼠颈总

动脉,用内径 1. 5 mm,长 12 mm 的硅胶管包裹右侧

颈总动脉,左侧颈总动脉作为自身对照。 术后 3 d,
损伤处血管外膜炎性细胞浸润,内皮增厚,管腔缩

小;术后 1 周,损伤处外膜出现大量的炎性细胞浸

润,血管滋养管增生,内皮细胞变形并突向管腔,血
管壁增厚,管腔明显缩小;术后 2 周,管腔较术后 1
周时扩大,内膜出现弥漫性增生,新生的内膜主要

为中膜平滑肌及单核炎性细胞,而外膜炎症较术后

1 周时减轻[36]。 结果提示,用硅胶管包裹大鼠颈总

动脉造成血管外膜机械损伤 3 ~ 7 d 即出现血管外

膜炎症,术后 2 周出现具有 AS 早期特征的新生内

膜病变。 此种造模方法利用机械性刺激,造成血管

外膜产生无菌性炎症。 但是此方法对硅胶管内径

及弹性要求较高,硅胶管与动脉外膜接触的同时不

能压迫血管,以免造成人为狭窄,导致血流剪切应

力发生改变而损伤血管内皮细胞。

3. 1. 2　 酶消化法结合机械损伤法

由于机械损伤外膜的造模方法会对血管内膜

和中膜造成损伤且难以控制,国内一些研究者采用

酶消化和机械损伤结合的方法,尝试只损伤血管外

膜,尽量避免对中膜和内膜造成刺激。 暴露新西兰

兔的左侧颈动脉,以浸有 2 g / LⅡ型胶原酶的棉球包

裹血管 30 min 后,钝性剥离外膜白色疏松组织,用
硅胶管固定左侧颈动脉,以高脂饲料喂养 8 周,对颈

动脉进行油红 O 染色,在左侧颈动脉发现大量染成

红色的斑块,说明高脂喂养及酶消化结合外膜机械

损伤成功建立了兔 AS 模型[37]。 与手术刀锐性剥离

血管外膜的方法相比,酶消化法结合机械损伤法对

血管外膜的损伤程度更容易把控,并且对血管内

膜、中膜的刺激更小,造模成功率更高。
3. 2　 炎症刺激

用白介素类、细胞内毒素等致炎因子对动脉外

膜进行刺激,研究其对模型动物 AS 形成过程的

影响。
3. 2. 1　 埋线浸润法

研究人员分离小型猪冠状动脉左前降支及回

旋支近端,用吸附有 2. 5 μg IL-1β 琼脂糖微粒悬液

的纸巾包裹。 两周后冠状动脉外膜损伤处管腔狭

窄,光镜下病变血管段外膜可见大量炎症细胞浸

润,内膜增生及炎细胞浸润[38]。 采用 IL-1β 包裹动

脉外膜可建立 AS 早期病变模型,对于研究炎症因

子在 AS 发生机制中有重要意义。
3. 2. 2　 硅胶管联合炎症刺激法

通过在血管外膜包裹硅胶管结合炎症刺激造

成外膜炎症,建立 AS 动物模型。 将吸附有 5 mg / L
的脂多糖( lipopolysaccharide,LPS)棉线放置在直

径为 6 ~ 8 mm、长度为 1. 5 cm 的硅胶管内侧,并
将此硅胶管固定于新西兰大白兔的腹主动脉壁

上,以普通饲料喂养 4 周。 造模 5 d,血管壁出现

炎症反应;造模 10 d,血管壁炎症增生较明显;造
模 2 周,血管腔出现较明显的狭窄;造模 4 周,血
管各层均出现大量的炎性细胞浸润,血管病变更

加明显,以管腔狭窄和管壁增厚为主要特征,虽无

明显的粥样斑块,但与人类 AS 血管重构的部分病

理变化相似[39] 。 此方法将硅胶管包裹与局部炎症

刺激相结合,短时间内定位构建了 AS 早期血管炎

性增生的动物模型,可用于研究炎症刺激对外膜

的影响;可能由于造模时间短,此方法没有观察到

AS 斑块形成。
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3. 3　 间接刺激

研究者采用间接刺激法,如球囊法损伤血管内

膜,观察血管外膜的病理变化。 球囊损伤大鼠颈总

动脉内膜后,损伤处外膜首先增生,术后 7 d,外膜增

厚最为明显,而内膜只有少量增生;术后 28 d,整个

血管壁明显增厚,血管腔明显狭窄[9]。 此种造模方

式并非直接对血管外膜造成损伤,而是损伤血管内

膜后观察血管外膜的病理变化。 由于球囊损伤可

严重损伤甚至剥除血管内膜,此造模方法与人类 AS
发病进程不完全相符,但是可直观地观察血管外膜

的病理变化,可用于研究血管外膜在 AS 发病进程

中的影响。

4　 药物对 AS 外膜炎症的干预作用

针对血管外膜炎症干预 AS 发生发展的药物研

究还较少,目前尚无针对血管外膜炎症的药物,现
有研究主要集中于抑制 AF 细胞表型转化上。 临床

常用的降脂药物如阿托伐他汀、氟伐他汀,对血管

外膜炎症显示出良好的治疗作用。 阿托伐他汀可

能通过下调 TGF-β1 蛋白及 mRNA 表达,抑制 α-
SMA 表达,调控 ApoE- / -小鼠升主动脉 AF 细胞的表

型转化,进而延缓 AS 的进程[40]。 氟伐他汀可明显

减少家兔胸主动脉外膜炎性细胞浸润,抑制 AF 细

胞 NF-κB p65 的表达,从而抑制 AS 发展[41]。 颈动

脉外周递送临床上用于骨转移和骨质疏松症治疗

的唑来膦酸盐,明显抑制球囊损伤大鼠颈动脉新生

内膜增生;唑来膦酸盐在体外明显停滞 NIH3T3 成

纤维细胞 S 期细胞周期从而抑制细胞增殖,抑制 α-
SMA、TGF-β1 和 TGF-β2 的表达以及 Smad2 / 3 的磷

酸化,抑制 NIH3T3 细胞迁移活性。 以上研究结果

表明,唑来膦酸盐可能通过抑制 TGF-β 信号通路,
抑制成纤维细胞的活化、增殖、迁移,从而抑制新生

内膜增生[42]。 白藜芦醇对体外培养的 SD 大鼠胸主

动脉成纤维细胞活力、DNA 合成和迁移能力均有抑

制作用,并可浓度依赖性地诱导细胞凋亡;白藜芦

醇对大鼠胸主动脉成纤维细胞的作用可能与 SIRT1
通路有关,转染 siRNA 靶向作用于 SIRT1,成功逆转

了白藜芦醇对成纤维细胞的抑制增殖和促凋亡

作用[43]。
近年来,中药及中药复方制剂对血管外膜炎

症,特别是对 AF 细胞表型转化、胶原的合成和表型

转化、血管滋养管通透性,也显示出良好的作用。
通心络明显抑制新西兰大白兔颈动脉外膜损伤导

致的内膜增生,明显减少病变组织中的脂质沉积,
明显抑制病变血管 NADPH 氧化酶亚单位 p22pox

的 mRNA 表达, 抑制氧化应激从而抑制 AS 发

展[44]。 四妙勇安汤可减轻 ApoE- / -小鼠主动脉斑块

面积,通过调节基质金属蛋白酶-9(MMP-9)、基质金

属蛋白酶组织抑制因子-1(TIMP-1)的表达,降低斑

块外膜滋养管通透性,稳定易损斑块[45]。

5　 展望

传统观念认为的 AS 是“由内而外”发生的,然
而血管内膜、中膜、外膜并非孤立存在,而是一个紧

密相连的动态反应整体。 随着研究的不断深入,人
们逐渐认识到 AS 的形成可能是血管壁各层之间相

互作用的结果,并非单纯的血管内膜炎症、损伤-反
应的病变产物。 越来越多的研究结果表明,血管壁

的炎症反应可能是“由外而内”的过程,这些发现是

对目前较为公认的 AS 发病机制“炎症、损伤-反应

假说”的重要补充。
近年来的诸多研究结果提示,在 AS 早期,粥样

斑块病灶形成之前,血管外膜已先于内膜出现炎症

反应,大量的巨噬细胞、淋巴细胞等炎性细胞聚集

在血管外膜,并分泌各种细胞因子;作为血管外膜

的主要细胞成分,成纤维细胞在各种细胞因子等刺

激下被激活,转化为肌成纤维细胞,与静息状态的

成纤维细胞不同,肌成纤维细胞表现出较强的增

殖、迁移活性,可迁移至血管内膜、中膜,与血管内

皮细胞及平滑肌细胞发生相互作用,并参与新生内

膜的形成和血管重构;另外,肌成纤维细胞具有大

量合成胶原的能力,血管外膜中 I 型胶原含量显著

增加,I / III 型胶原比例明显升高,从而导致血管硬

度增加、弹性下降,易形成涡流而损伤内皮细胞,进
一步推动 AS 发展。 因此,在 AS 发病进程中,特别

是 AS 早期粥样斑块形成前,外膜不仅起到支撑血

管的作用,其对血管功能的调节作用也是不容忽视

的。 血管外膜如何响应炎症刺激,通过何种方式影

响内、中膜,是否存在某种信号转导机制,进而影响

血管壁的结构和功能,尚待深入探索,进一步,外膜

炎症的发生发展对于 AS 中晚期是否有进一步的影

响,这也是值得研究的有趣的切入点。
目前,外膜炎症与脂质代谢紊乱和 AS 斑块形

成之间的关系尚未完全阐明,单纯从外膜炎症角度

建立的 AS 动物模型仍然较少。 因此,选用适当的

刺激方法,在模拟外膜炎症的同时不刺激或损伤血

管中膜和内膜,从而建立基于外膜炎症的 AS 动物

模型,对于研究外膜在 AS 病理过程中的作用具有

重要的现实意义;基于此理念的研究不但能够多角

度、多层次、全面地模拟甚至揭示人类 AS 发病进

811 中国比较医学杂志 2019 年 9 月第 29 卷第 9 期　 Chin J Comp Med, September 2019,Vol. 29,No. 9



程,完善对 AS 发病机制的全面认识,对于开发新的

“内外兼治”的 AS 防治药物,也具有十分重要的

意义。
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