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摘要： 目的　 探讨心脑脉康对小鼠动脉粥样硬化的改善作用。 方法　 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠饲喂高脂饲料 １２ 周诱导动脉粥样硬

化 （ＡＳ） 模型， 将造模成功者随机分为模型组、 阿托伐他汀组 （２􀆰 ６ ｍｇ ／ ｋｇ） 和心脑脉康低、 高剂量组 （１３􀆰 ９１、
２７􀆰 ８２ ｇ ／ ｋｇ）， 另取 Ｃ５７ＢＬ ／ ６Ｊ 小鼠作为空白组。 给药 ８ 周后， 检测小鼠血脂 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ、 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平； ＥＬＩＳＡ 法

检测主动脉组织 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 水平； ＨＥ 染色观察主动脉斑块病理变化； 油红 Ｏ 染色观察主动脉斑块面积； Ｗｅｓｔｅｒｎ
ｂｌｏｔ 法检测主动脉组织 ＳＩＲＴ１、 ＮＬＲＰ３、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白表达。 结果　 与空白组比较， 模型组小鼠主

动脉有脂质沉积和动脉斑块形成， 斑块面积增加； 血清 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平和主动脉组织 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 水平升高

（Ｐ＜０􀆰 ０１）， 血清 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 主动脉组织 ＳＩＲＴ１ 蛋白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＮＬＲＰ３、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃
１ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 与模型组比较， 阿托伐他汀组及心脑脉康各剂量组小鼠主动脉病变程度减轻，
脂质沉积和斑块面积减少 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）； 血脂 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平和主动脉组织 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 水平降低 （Ｐ＜
０􀆰 ０１）， 血清 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 主动脉组织 ＳＩＲＴ１ 蛋白表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＮＬＲＰ３、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃
Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。 结论　 心脑脉康可通过调节 ＳＩＲＴ１ ／ ＮＬＲＰ３ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 信号通

路， 改善细胞焦亡， 阻止下游炎症因子 ＩＬ⁃１β 和 ＩＬ⁃１８ 分泌， 从而发挥抗 ＡＳ 作用。
关键词： 心脑脉康； 动脉粥样硬化； 细胞焦亡； 炎症； ＳＩＲＴ１ ／ ＮＬＲＰ３ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 信号通路
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　 　 ２０２１ 年， 我国因疾病致死人数中心血管疾病

占比最大［１］， 目前其患病率仍处于攀升期［２］， 动

脉粥样硬化 （ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ， ＡＳ） 是心血管疾病

形成的主要因素［３］， 慢性炎症是其显著特征［４］。
有研究发现， ＡＳ 病变中 ＮＬＲＰ３ 表达升高， 故抑制

其表达能减轻病情［５］。 ＮＬＲＰ３ 炎症小体能被血脂

异常形成的胆固醇结晶激活， 发生寡聚化， 募集

ｐｒｏ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 并使其活化为 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１， 裂

解 ｐｒｏ⁃ＩＬ⁃１β 为 ＩＬ⁃１β 和 ＩＬ⁃１８， 诱发炎症反应， 而

ＮＬＲＰ３ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 信号通路的激活可触发细胞焦

亡［６］， 这是一种炎性细胞程序性死亡， 其特征是

细胞肿胀、 质膜裂解， 随之 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 等炎症因

子释放［７］， 加剧炎症反应。 有实验证明， 沉默信

息调节因子 １ （ｓｉｒｔｕｉｎ １， ＳＩＲＴ１） 可通过 Ａｋｔ 来介

导调节 ＮＬＲＰ３ 炎症小体的激活［８］。

中医认为， ＡＳ 由痰瘀阻滞所致， 朱良春国医

大师和陈可冀院士均主张痰湿瘀致病观点［９⁃１０］， 痰

瘀大多因虚而生， 故提出 “痰、 瘀、 虚” 的病机

特点。 心脑脉康由黄芪、 丹参、 橘红、 法半夏、 葛

根等 ９ 味中药组成， 共奏祛痰化瘀、 健脾补虚之

功， 具有抗血小板聚集、 抑制炎症、 减轻 ＡＳ 作

用［１１⁃１３］， 但其具体机制尚不明确。 因此， 本研究

采用 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠构建 ＡＳ 模型， 探讨心脑脉康通

过调节 ＳＩＲＴ１ ／ ＮＬＲＰ３ ／ Ｃａｓｐａｓｅ１ 信号通路来发挥改

善 ＡＳ 的作用。
１　 材料

１􀆰 １　 动物　 ３２ 只雄性 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠、 ８ 只 Ｃ５７ＢＬ ／
６Ｊ 小鼠， ６～ ８ 周龄， 均购自北京维通利华实验动

物技术有限公司 ［实验动物生产许可证号 ＳＣＸＫ
（京） ２０２１⁃０００６］， 饲养于辽宁中医药大学动物实
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验中心 ［实验动物使用许可证号 ＳＹＸＫ （辽）
２０１９⁃０００４］， 温度 １８～２２ ℃， 相对湿度 ４５％ ～５５％ ，
明暗各 １２ ｈ 交替。 研究经辽宁中医药大学实验动物

伦理委员会批准 （批准编号 ２１００００４２０２３１４１）。
１􀆰 ２　 试剂 　 ＨＥ 染色套装、 油红 Ｏ 染液 （武汉赛

维尔生物科技有限公司， 货号 Ｇ１００３、 Ｇ１０１６）；
ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ、 ＨＤＬ⁃Ｃ 试剂盒 （南京建成生物

工程研究所有限公司， 货号 Ａ１１１⁃１⁃１、 Ａ１１０⁃１⁃１、
Ｇ１１３⁃１⁃１、 Ｇ１１２⁃１⁃１）； ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ ＥＬＩＳＡ 试剂盒

（江苏酶免实业有限公司， 货号 ＭＭ⁃００４０Ｍ１、 ＭＭ⁃
０１６９Ｍ１）； ＳＩＲＴ１、 Ｃａｓｐａｓｅ１、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 抗

体 （成都正能生物技术有限责任公司， 货号

３４０９２９、 ３４２９４７、 ３４１０３０）； ＮＬＲＰ３ 抗体 （武汉三

鹰生物技术有限公司， 货号 ２７４５８⁃１⁃ＡＰ）。
１􀆰 ３　 药物　 心脑脉康方由丹参 １５ ｇ、 黄芪 ２０ ｇ、
化橘红 ６ ｇ、 菊花 １０ ｇ、 藁本 １０ ｇ、 葛根 １５ ｇ、 郁

金 １０ ｇ、 山茱萸 １２ ｇ、 法半夏 ９ ｇ 组成， ９ 味中药

均为配方颗粒， 购自辽宁上药好护士药业 （集团）
有限公司。 阿托伐他汀钙片购自北京同仁堂股份有

限公司 （由齐鲁制药有限公司生产， 国药准字

Ｈ２０１９３１４４）。
１􀆰 ４　 仪器 　 ＲＭ２２５５ 型轮转切片机 （德国徕卡公

司）； Ｐａｎｎｏｒａｍｉｃ ＭＩＤＩ 型理切片扫描仪 （匈牙利

３ＤＨＩＳＴＥＣＨ 公司）； ５４２４Ｒ 型台式高速冷冻离心

机、 ＭＫ３ 型酶标仪 （美国 Ｔｈｅｒｍｏ 公司）； １６５８０３３
型电泳仪、 转膜转移仪 （美国 Ｂｉｏ⁃Ｒａｄ 公司）；
ＰＥ６０１０１ 型电泳电源 ［莫纳 （苏州） 生物科技有

限公司］； Ｉｍａｇｅ⁃Ｑｕａｎｔ ＬＡＳ５００ 型发光成像分析仪

（日本富士公司）。
２　 方法

２􀆰 １　 造模与分组　 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠给予高脂高胆固醇

饲料诱导 １２ 周， 成模后随机分为模型组、 阿托伐

他汀组和心脑脉康低、 高剂量组， 每组 ８ 只， 另取

８ 只 Ｃ５７ＢＬ ／ ６Ｊ 小鼠作为空白组。 根据人与小鼠药

物用量换算， 小鼠每天药物用量为相同体质量成人

的 ９􀆰 １ 倍， 即心脑脉康低、 高剂量组灌胃给药剂量

分别为 １３􀆰 ９１、 ２７􀆰 ８２ ｇ ／ ｋｇ， 阿托伐他汀组灌胃给

药剂量为 ２􀆰 ６ ｍｇ ／ ｋｇ， 空白组和模型组分别灌胃等

体积生理盐水， 连续 ８ 周。 给药结束后， 小鼠腹腔

注射 ４％ 戊巴比妥钠麻醉， 摘除眼球采血， 迅速剪

开胸腹腔， 剥离主动脉获取样本， 置于 ４％ 多聚甲

醛或－８０ ℃冰箱中。
２􀆰 ２　 血清 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ、 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平检测　 按

照相关试剂盒说明书， 往上样孔中加入蒸馏水、 校

准品、 血清样本各 ２􀆰 ５ μＬ， 再加入工作液， 摇匀、
孵育后测定吸光度， 计算血脂水平。
２􀆰 ３　 ＥＬＩＳＡ 法检测主动脉组织 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 水

平　 组织剪碎并加入适量 ＲＩＰＡ 裂解液和蛋白酶抑

制剂， 研磨后 ４ ℃、 ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １５ ｍｉｎ， 取

上清液， 按照相关 ＥＬＩＳＡ 试剂盒说明书进行检测。
２􀆰 ４　 ＨＥ 染色观察主动脉斑块病理变化 　 样本在

４％ 多聚甲醛中固定 ２４ ｈ 后取出， 梯度乙醇脱水，
二甲苯透明， 石蜡包埋， 切片 （约 ４ ～ ５ μｍ）， 贴

片， 烤片， 苏木素浸染， 流水冲洗， 再经分化

（由蓝转红）、 返蓝、 脱水、 伊红浸染、 梯度乙醇

脱水、 二甲苯透明、 封片， 在显微镜下观察。
２􀆰 ５　 油红 Ｏ 染色观察主动脉斑块面积　 取－８０ ℃
冷冻的主动脉组织， ＯＣＴ 速冻包埋， 固化后冷冻

切片 （厚度约 ８ ～ １０ μｍ）， ４％ 多聚甲醛中固定

２０ ｍｉｎ， 流水冲洗 ３ 次， 浸入油红 Ｏ 染液中 １０
ｍｉｎ， 异丙醇分化， 漂洗， 苏木素复染， 流水冲洗，
分化液分化， 再经流水冲洗、 返蓝、 流水冲洗后甘

油明胶封片， 在显微镜下观察， 计算斑块面积

（红色区域） 占比， 公式为斑块面积占比 ＝ （斑块

面积 ／组织面积） ×１００％ 。
２􀆰 ６ 　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法 检 测 主 动 脉 组 织 ＳＩＲＴ１、
ＮＬＲＰ３、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白表达 　
主动脉组织剪碎， 加入适量 ＲＩＰＡ 裂解液， 研磨后

冰上裂解 ３０ ｍｉｎ， ４ ℃、 １２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ３０ ｍｉｎ，
吸取上清液， 采用 ＢＣＡ 试剂盒检测蛋白浓度， 配

制上样浓度， 沸水加热变性 ５ ｍｉｎ， 经凝胶上样、
电 泳、 转 膜、 封 闭 膜 后 按 照 ＳＩＲＴ１、 ＮＬＲＰ３、
Ｃａｓｐａｓｅ１、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白抗体说明书配制

一抗溶液， ４ ℃ 孵育过夜， 洗膜， 加二抗孵育 ６０
ｍｉｎ， 洗膜后显影。
２􀆰 ７　 统计学分析 　 通过 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ９􀆰 ５ 软件

进行处理， 数据以 （ｘ±ｓ） 表示， 正态分布者组间

比较采用单因素方差分析， 非正态分布者采用非参

数检验。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示差异具有统计学意义。
３　 结果

３􀆰 １　 心脑脉康对 ＡＳ 小鼠主动脉斑块病理变化的

影响　 空白组主动脉结构完整， 未发现动脉粥样硬

化病理特征； 模型组主动脉结构破坏， 斑块面积较

大， 泡沫细胞可见； 与模型组比较， 阿托伐他汀组

和心脑脉康各剂量组斑块面积及病变程度减轻， 见

图 １。
３􀆰 ２　 心脑脉康对 ＡＳ 小鼠血脂水平的影响 　 与空

白组比较， 模型组血清 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平升高
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注： Ａ 为空白组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为阿托伐他汀组， Ｄ、 Ｅ 分别

为心脑脉康低、 高剂量组。 箭头指示动脉斑块。

图 １　 各组小鼠主动脉组织斑块病理变化 （ＨＥ 染色，
×２００）

　 　 　

（Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＨＤＬ⁃Ｃ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型

组比较， 阿托伐他汀组和心脑脉康各剂量组血清

ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＨＤＬ⁃Ｃ 水

平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 见图 ２。
３􀆰 ３　 心脑脉康对 ＡＳ 小鼠主动脉组织炎症因子水

平的影响　 与空白组比较， 模型组主动脉组织 ＩＬ⁃
１β、 ＩＬ⁃１８ 水平升高 （Ｐ＜ ０􀆰 ０１）； 与模型组比较，
阿托伐他汀组和心脑脉康各剂量组主动脉组织 ＩＬ⁃
１β、 ＩＬ⁃１８ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 见图 ３。
３􀆰 ４　 心脑脉康对 ＡＳ 小鼠动脉斑块面积及脂质沉

积的影响　 空白组主动脉组织未见红色区域， 没有

病理变化； 模型组有较大面积红色区域， 主动脉斑

块较大， 管腔变小； 阿托伐他汀组和心脑脉康各剂

量组有面积不等的红色区域。 再对主动脉斑块面积

占比进行定量分析， 发现与模型组比较， 阿托伐他

　 　 　

注： Ａ 为空白组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为阿托伐他汀组， Ｄ、 Ｅ 分别为心脑脉康低、 高剂量组。 与空白组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ２　 各组小鼠血清 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ、 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平 （ｘ±ｓ， ｎ＝５）

注： Ａ 为空白组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为阿托伐他汀组， Ｄ、 Ｅ 分别

为心脑脉康低、 高剂量组。 与空白组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组

比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ３　 各组小鼠主动脉组织 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 水平 （ ｘ±ｓ，
ｎ＝５）

汀及心脑脉康各剂量组红色区域面积减少 （Ｐ ＜
０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 见图 ４。
３􀆰 ５ 　 心 脑 脉 康 对 ＡＳ 小 鼠 主 动 脉 组 织 ＳＩＲＴ１、
ＮＬＲＰ３、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白表达的

影响　 与空白组比较， 模型组主动脉组织 ＳＩＲＴ１ 蛋

白表达降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， ＮＬＲＰ３、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃
１ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白表达升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 与模型组

注： Ａ 为空白组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为阿托伐他汀组， Ｄ、 Ｅ 分别为

心脑脉康低、 高剂量组。 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ４　 各组小鼠油红 Ｏ 染色情况及红色区域面积占比

（×２００， ｘ±ｓ， ｎ＝３）

比较， 阿托伐他汀组和心脑脉康各剂量组主动脉组

织 ＳＩＲＴ１ 蛋白表达升高 （ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５， Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），
ＮＬＲＰ３、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白表达降低

（Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）， 见图 ５。
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注： Ａ 为空白组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为阿托伐他汀组， Ｄ、 Ｅ 分别为心脑脉康低、 高剂量组。 与空白组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，
∗Ｐ＜０􀆰 ０５，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ５　 各组小鼠主动脉组织 ＳＩＲＴ１、 ＮＬＲＰ３、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１蛋白表达 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

４　 讨论

动脉斑块是 ＡＳ 典型病理特征， 最严重的后果

是动脉斑块破裂， 血栓形成， 诱发致命性心血管疾

病， 如心肌梗死、 中风， 在由冠状动脉血栓引起的

死因中约占 ７６％ ［１４］。 ＡＳ 及斑块的形成与发展由多

种因素所致， 如吸烟、 饮酒、 肥胖、 高血压等， 但

有研究发现即使在没有其他风险因素存在的情况

下， 单纯的血浆胆固醇水平升高也能致使 ＡＳ 产生

和持续进展［１５］。 低密度脂蛋白能在 ＡＳ 发展过程中

诱发炎症反应和抗体产生［１６］， 动脉斑块中大量巨

噬细胞和其他炎症因子不仅可损害血管壁结构， 还

能降低胶原纤维含量， 破坏斑块稳定性， 致使斑块

破裂和血栓形成［１７⁃１８］， 引起急性心血管疾病。 秦

合伟等［１９］ 发现， 血管软化丸可通过调控 ＡＭＰＫ ／
ＮＬＲＰ３ 信号通路， 降低 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 水平， 减少

斑块中脂质沉积和炎症反应， 抑制 ＡＳ 损伤。 赵宇

琪等［２０］发现， 健脾活血化痰治法可降低小鼠体内

ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 水平， 减少主动脉脂质沉积及斑块面

积。 血脂代谢异常和动脉斑块是 ＡＳ 的典型特征，
也是其动物模型构建成功的重要参考依据［２１⁃２２］，
本研究采用 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠构建 ＡＳ 模型， 结果显示，
模型组血脂水平相比正常组升高了约 ３ 倍， 病理切

片发现内膜下脂质沉积、 泡沫细胞和典型动脉斑

块， 表明模型构建成功； 心脑脉康降低 ＡｐｏＥ－ ／ －小

鼠血脂水平和主动脉组织中 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 水平， 减

少斑块面积， 改善病变程度及血管狭窄程度。
在临床、 基础实验中均已证明， 炎症反应在

ＡＳ 产生和循环恶化中起着重要作用。 有学者认为，
炎症在 ＡＳ 中处于中心地位， 并贯穿其产生、 发

展、 并发症等所有阶段［２３］。 ＮＬＲＰ３ 是免疫系统的

重要组成部分， 也是炎症小体成员， 被激活后能促

进动脉斑块形成和 ＡＳ 进展［２４］。 胆固醇结晶和 ｏｘ⁃
ＬＤＬ 是 ＮＬＲＰ３ 常见激活剂［２５］， 被激活后能依次募

集到衔接蛋白 ＡＳＣ 和 ｐｒｏ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 组装炎症小体，
并将 ｐｒｏ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 裂解为 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１， 促进

下游 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 等炎症因子释放， 致使炎症反应

发生［２６］， 同时还促进细胞焦亡［２７］。 有学者发现，
异丙酚激活 ＮＬＲＰ３ ／ ＡＳＣ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 通路时能引起

细胞焦亡， 增强 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 表达， 故改善细胞焦

亡能阻止促炎因子释放， 减轻 ＡＳ 病变程度［２８⁃２９］。
ＳＩＲＴ１ 是一种 ＮＡＤ 依赖性脱乙酰酶， 能使核因子

κＢ （ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｋａｐｐａ⁃Ｂ， ＮＦ⁃κＢ） 发生去乙酰

化， 从而限制 ＮＬＲＰ３ 炎性小体活化， 减少 ＩＬ⁃１β
产生［３０⁃３１］。 有研究发现， ＳＩＲＴ１ 敲除后小鼠 ＮＬＲＰ３
ｍＲＮＡ 水平升高了 ６ 倍， 下游效应因子 ＩＬ⁃１β 水平

升高了 ３ 倍［３２］， 表明 ＳＩＲＴ１ 对 ＮＬＲＰ３ 具有抑制作

用。 本研究发现， ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠主动脉组织 ＮＬＲＰ３、
ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 表达明显增加， 而 ＳＩＲＴ１ 表达明

显减少； 心脑脉康干预后逆转 ＳＩＲＴ１ 低表达， 降低

ＮＬＲＰ３、 ｃｌｅａｖｅｄ⁃Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 表达， 同时主动脉组织

中 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 水平变化与 ＮＬＲＰ３、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 表

达的趋势基本一致。
综上所述， 心脑脉康能降低 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠血脂、

炎症因子水平， 减少主动脉脂质沉积及斑块面积，
改善 ＡＳ 病理特征， 可能是通过调控 ＳＩＲＴ１ ／ ＮＬＲＰ３ ／
Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 信号传导， 抑制细胞焦亡， 减少下游炎症

因子 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 分泌， 从而发挥抗 ＡＳ 作用。
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