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血管平滑肌细胞表型转化与动脉粥样硬化血管重塑

王 佳, 彭蒙娜, 高 洁, 徐格林
南京大学医学院附属金陵医院(东部战区总医院)神经内科,江苏省南京市 210002

[摘　 要] 　 动脉粥样硬化是一种慢性血管病变,其早期表现为血管内膜增生和斑块形成,晚期可因斑块受侵蚀后

破裂而引发血管事件。 动脉粥样硬化进程中,动脉中膜的血管平滑肌细胞(VSMC)扮演着血管重塑的关键角色,其
表型转化对维持血管内稳态具有重要影响。 囿于方法学限制,既往对 VSMC 功能的认识有限;随着谱系追踪技术

和单细胞测序技术的飞速发展,近年来 VSMC 在动脉粥样硬化过程中的作用得以深入探索。 本文总结了近年来新

兴的 VSMC 的研究方法,并针对 VSMC 表型转化在血管重塑中的作用和机制进行了综述。
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Atherosclerotic vascular remodeling induced by phenotypic switching of vascular
smooth muscle cell
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[ABSTRACT]　 Atherosclerosis is a chronic vascular disease, whose early manifestations are vascular intimal hyperplasia
and plaque formation, and the late vascular events can be caused by plaque rupture after erosion. 　 In the process of ather-
osclerosis, vascular smooth muscle cell(VSMC) in the arterial media play a key role in vascular remodeling, and their phe-
notype conversion has an important impact on maintaining vascular homeostasis. 　 Due to methodological limitations, the
previous understanding of VSMC function is limited; With the rapid development of lineage tracing and single-cell sequen-
cing technology, the role of VSMC in atherosclerosis has been deeply explored in recent years. 　 This paper summarizes the
emerging research methods of VSMC in recent years, and reviews the literature on the roles and mechanisms of phenotypic
switching of VSMC in vascular remodeling.
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　 　 血管在应对外界刺激和损伤时,会发生结构和

功能上的适应性变化,这一过程被称为重塑。 动脉

粥样硬化、高血压、动脉瘤等病理状态均可引发血

管重塑[1-2]。 动脉粥样硬化不仅影响血管壁的形态

结构,还会改变血管壁的组织和细胞构成[3]。 这种

血管重塑可表现为管壁增厚、管腔改变、组织钙化、
斑块破裂等多种形态[2,4]。 血管形态和结构的改变

会影响腔内血流动力特征,进而影响血管事件的发

生风险[5]。 因此研究动脉粥样硬化性血管重塑的

发生机制对建立有效的心脑血管疾病防治策略具

有重要意义。 血管平滑肌细胞 ( vascular smooth
muscle cell,VSMC)在血管重塑中起关键作用,本文

总结了近年来 VSMC 新兴的研究方法,并综述了

VSMC 表型转化在血管重塑中的作用和机制。

1　 血管平滑肌细胞与血管重塑

VSMC 位于动脉中膜,是动脉壁中存在最多的
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细胞,在维持血管结构完整性方面发挥着重要作

用[6]。 成熟分化的 VSMC 可被诱导去分化,其收缩

蛋白表达量减少,并出现异常增殖、迁移,而分泌能

力明显增强[7]。 VSMC 表型转化的原本作用是通过

增加细胞外基质成分修复受损血管,但失调的

VSMC 表型转化通过将 VSMC 转化为纤维软骨细

胞、巨噬细胞样细胞等表型,加重病理性血管重塑,
促进斑块破裂并引发血栓形成,最终导致心肌梗死

或脑梗死等血管事件发生[8]。

2　 血管平滑肌细胞的研究方法

尽管 VSMC 募集引发的动脉粥样硬化病变理论

是最早的核心理论之一,但近几十年来,其重要性

被炎症和脂质作用的研究所掩盖。 此外,VSMC 的

研究在技术层面也颇具挑战性。 当细胞去分化后,
VSMC 失去其特异性的收缩标志物,变得难以辨认,
因此在体内研究如何标记 VSMC 谱系是一个重要问

题[9]。 随着方法学的进步与完善,VSMC 的研究重

新得到了重视。 VSMC 的研究得益于体内谱系追踪

技术的发展、表观遗传标志识别的应用以及单细胞

测序( single cell sequencing, SCS)、空间转录组学

(spatial transcriptomic,ST)的普及[10](表 1)。
谱系追踪技术利用 Cre / loxP 系统来追踪体内

标记细胞的命运(图 1)。 Cre 重组酶能够特异性地

识别并结合到 loxP 位点,当目标基因两侧嵌入同向

的 loxP 位点时,Cre 重组酶会介导这两个 loxP 位点间

的序列发生重组,从而实现目标基因片段的敲除。 谱

系追踪技术在此基础上,使用外源性药物他莫昔芬实

现了对 Cre 重组酶时间上的调控[11]。 为了追踪斑块

中的 VSMC 的起源,有研究也采用谱系追踪技术[12]。
利用 VSMC 的表观遗传学特征,可以作为一种

标记 VSMC 的方法。 具体来说,VSMC 具有特异性

基因启动子区域组蛋白的表观修饰,这使得我们能

够在组织切片上通过原位杂交技术来标记 VSMC 谱

系[13]。 组蛋白 H3 赖氨酸 4 二甲基化( histone H3
lysine 4 dimethylation,H3K4me2)是富集在 VSMC 特

异性基因上的组蛋白修饰,不论 VSMC 特异性基因

是否表达,H3K4me2 都稳定地保留在 VSMC 特异性

基因启动子区域。 通过临近连接技术(PLA)与原位

杂交技术( ISH)的结合,可以检测靶向 VSMC 特异

性标记肌球蛋白重链 11 (myosin heavy chain 11,
MYH11)启动子的生物素标记探针与该位点上的

H3K4me2 的接近性。 如果组织学切片上呈现阳性

结果,则表明 MYH11 存在 H3K4me2 的表观遗传修

饰,染色呈阳性的细胞即为 VSMC 细胞[14-15]。 此处

MYH11 是 VSMC 特异性标志,与转胶蛋白(transgelin,
TAGLN)、α-SMA 等其他 VSMC 特异性标志物同理。

SCS 和 ST 也为 VSMC 的表型转化提供了研究

思路[16]。 SCS 可对单个细胞的基因表达进行高通

量分析,揭示细胞群体中的异质性和功能多样性,
描述细胞动态变化的过程。 当前研究通过应用 SCS
联合谱系追踪技术,对健康及病变的动脉血管组织

进行了深入的表型和转录组分析,成功鉴定出表型

转化后的 VSMC 亚型,并对其调控机制进行了进一

步的探究[17-20]。 ST 可分析组织切片上的细胞分布,
直观显示斑块细胞的组成和分布情况[21-22]。 SCS 结

合 ST 可以在空间上分析斑块的特定亚群及其基因

表达特征,这有望更直观地揭示斑块中 VSMC 的分

布,并进行机制研究[23]。
得益于方法学的支持,VSMC 表型转化在血管

重塑中的作用和机制得以深入研究。

3　 血管平滑肌细胞表型转化机制

收缩型 VSMC 呈现长梭形特征,其内部的肌动

蛋白丝排列得极为整齐。 而在发生表型转化后,合
成型 VSMC 的形态转变为短梭伪足型,肌动蛋白丝

排列紊乱、密度降低,同时特异性收缩型蛋白的表

达也相应下调。 关于 VSMC 表型转化发生的机制,
目前普遍认为其依赖于心肌素相关转录因子(myo-
cardin-related transcription factor,MRTF) /血清应答

因子(serum response factor,SRF) / CArG 信号通路、
G / C 阻遏元件以及表观遗传调控。 转录共激活因

子心肌素家族 MRTF(包括 MYOCD、MRTF-A / MKL1
和 MRTF-B / MKL2)、转录因子(SRF)与启动子中顺

式调控元件 CArG 特异性结合,从而维持 VSMC 的

收缩表型[24]。 多种因素共同作用于 MRTF / SRF /
CarG 信号通路,参与调控 VSMC 表型转化的信号通

路见表 2。 G / C 阻遏元件是存在于大多数 VSMC 收

缩型蛋白的特异性基因启动子上的保守 DNA 序列。
一些转录因子能够结合 G / C 阻遏元件,从而抑制

VSMC 特异性基因的转录[25]。 近年来,表观遗传机

制在 VSMC 参与的因应性血管重塑中取得重要进

展[26-27]。 组蛋白修饰 H3K4me2 作为 VSMC 的表观

遗传特征,已被用于 VSMC 谱系的组织切片的原位
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标记。 DNA 的甲基化也能影响 VSMC 的增殖和分

化。 降低收缩特异性标志物启动子区域的甲基化

水平,可以改善 VSMC 的表型转化[28]。 VSMC 的转

录组学机制已经得到了深入的研究,最近,Li 等[29]

通过结合使用 Ribo-seq 和 RNA-seq,探究了 VSMC
表型转化中的翻译调控机制,首次揭示了 VSMC 表

型转化受翻译水平调控的现象。

图 1. Cre / Loxp 条件敲除及 VSMC 谱系追踪技术基本原理

条件敲除技术需构建两种小鼠模型:一种是携带细胞特异性启动子的 Cre 鼠,另一种是携带目标基因的 Rosa26 敲入鼠。 谱系追踪技术需构

建两种小鼠模型:一种是携带平滑肌特异性标志物启动子的 Cre-ERT 鼠,另一种是 Rosa26 Reporter 鼠(如 R26R-YFP、R26R-tdTomato 等,这
些小鼠在 Rosa26 位点的定点插入 loxP-STOP-loxP-YFP / tdTomato 序列)。 在诱导剂 Tamoxifen 的作用下,Cre-ERT 入核调控荧光基因的表达,
使得特定标记的 VSMC 恒表达 YFP 或 tdTomato 等荧光,从而实现 VSMC 的标记。 Promoter:启动子;Cre:Cre 重组酶,一种能够识别并重组

loxP 位点的酶;Rosa26:Rosa26 位点,位于小鼠 6 号染色体,是常用外源基因表达的安全位点之一;loxP:可被 Cre 重组酶识别的特定 DNA 序

列;ERT:雌激素受体的一种突变形式;HSP90:热休克蛋白 90(heat shock protein 90);Tamoxifen:他莫昔芬;YFP:黄色荧光蛋白(yellow fluo-
rescent protein);tdMotato:红色荧光蛋白。

Figure 1. Basic principles of Cre / Loxp conditional knockout and VSMC lineage tracing technology

4　 血管平滑肌细胞表型转化与血管重塑

VSMC 去分化和再分化的方向决定了斑块的性

质以及血管重塑的类型,涵盖了内膜增厚、血管钙

化、斑块形成和斑块破裂等现象。 病变机制的研究

存在一定的局限性,传统观点认为 VSMC 经历了广

泛的表型调控。 然而,近年来的研究揭示了斑块中

的 VSMC 具有异质性,并指出这种异质性与 VSMC
的发育谱系密切相关。
4. 1　 内膜增厚

VSMC 的增殖与迁移是动脉粥样硬化内膜增厚

的关键因素[2,30]。 病理性内膜增厚(pathological in-
timal thickening,PIT)是动脉粥样硬化的初期阶段,
当血管危险因素导致血管内皮细胞功能障碍时,单
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核细胞浸润至内膜,转化为巨噬细胞并吞噬脂质,
这一过程中分泌的细胞因子促使 VSMC 从中膜迁移

至内膜,并开始增殖。 目前,靶向增殖和迁移的

VSMC 仍是研究的热点。 近期研究揭示了蛋白精氨

酸甲基转移酶 5(protein arginine methyltransferase 5,
PRMT5)在心血管疾病中的关键作用,包括其促进

血管内膜增生的机制。 研究者通过构建 SMC-
PRMT5-KO(条件敲除)血管损伤小鼠模型,证实了

PRMT5 能够与 Krüppel 样因子 4(Krüppel-like factor
4,KLF4)结合,并对 KLF4 进行甲基化。 这一过程

通过抑制 SRF 与 CArG-box 的结合,进而影响 VSMC
特异性基因的表达。 因此 PRMT5 可作为疾病治疗

的潜在靶点[31]。 Ma 等[3]筛选出 ADAMTS-7 表位肽

制成短肽疫苗,该疫苗能靶向抑制软骨寡聚基质蛋

白( cartilage oligomeric matrix protein,COMP) 的降

解。 这种策略可有效抑制 VSMC 的迁移,从而改善

小鼠颈动脉结扎模型中的内膜增厚情况,并抑制动

脉粥样硬化的发生和发展。 目前,针对 VSMC 增殖

和迁移的其他靶点仍在持续研究中。
最新的研究发现 VSMC 具有异质性,仅部分

VSMC 发生克隆性增殖。 Misra 等[12] 利用谱系追踪

技术发现,人类和小鼠血管斑块中存在着一类祖细

胞样表型的 VSMC,最先形成纤维帽,随后迁移至斑

块核心并下调特异性标志物的表达。 Wang 等[15] 利

用谱系追踪技术和原位杂交邻近连接试验证实了

人类和小鼠血管斑块中存在克隆性增殖的 VSMC。
研究发现该类细胞表达干细胞标志物 Sca1,并进一

步揭示了 Sca1+VSMC 克隆性增殖的 VSMC 高表达

C3 补体,这一现象触发了由旁分泌引起的巨噬细胞

炎症反应和自分泌引起的 VSMC 增殖。 深入探究

VSMC 类群中这类具有克隆性增殖能力的细胞特

征,将有望开发出靶向该类细胞的治疗方法。
4. 2　 血管钙化

血管钙化是动脉粥样硬化等心血管疾病重要

的病理过程[32]。 内膜钙化与斑块负荷相关,而中膜

钙化导致血管壁僵硬,增加血管硬度,降低血管顺

应性,进而引发多种心血管并发症,如高血压和主

动脉瓣狭窄[33]。
VSMC 的可塑性是血管钙化的主要机制之一,

VSMC 通过重编程和转分化为成骨或软骨表型[34]。
骨形态发生蛋白-2 ( bone morphogenetic protein 2,
BMP-2)是成骨分化过程中的主要调节因子,它通过

与 BMP 受体结合并激活 Smad 信号通路,促进骨 /
软骨生成转录因子如 RUNX2 和 Osterix 的表达和活

性增加,从而促进成骨转化[35]。 Pan 等[18] 利用

VSMC 谱系追踪技术与 SCS 手段,在人颈动脉及冠

状动脉粥样硬化斑块内发现,血管组织中的 VSMC
能部分转化为 SEM 中间过渡态细胞(涵盖干细胞、
内皮细胞及单核细胞特性)。 SEM 细胞具有多能

性,可作为其余 VSMC 衍生细胞的中间体 /前体,进
而转化为纤维软骨细胞。 这种转化过程表现为

VSMC 标志物的下调以及纤维软骨相关基因 Fn1、
Col1a1、Col1a2 的表达上调。 有研究采用 SCS 方法

验证了 SEM 中间过渡态细胞的存在,并发现硫氧还

蛋白相互作用蛋白抑制了 VSMC 的骨 /软骨细胞表

型转 化, 进 而 抑 制 了 动 脉 粥 样 硬 化 中 斑 块 的

钙化[34]。
此外,胞外囊泡( extracellular vesicle,EV)的释

放也是促进血管钙化的重要因素之一。 研究表明,
NADPH 氧化酶 5 (NADPH oxidase 5,NOX5) 促进

VSMC 发生表型转化,去分化后的细胞更容易发生

钙化。 其具体机制是 NOX5 产生的氧化应激有助于

去分化的 VSMC 释放 EV,这些 EV 能够介导 Ca2+进

入 VSMC,从而提高细胞内 Ca2+的浓度[33]。 Faleeva
等[36]最新研究证实,SRY 相关的高迁移率族框 9
(SRY-box transcription factor 9,SOX9)通过促进含有

促钙化因子的 EV 释放,从而促进血管钙化和血管

老化。 血管钙化是判断动脉粥样硬化严重程度的

指标之一,其潜在的分子机制尚待进一步探索[37]。
4. 3　 斑块稳定性

多数研究指出,斑块内的 VSMC 在发生表型转

化后,会迁移至病变区域并形成“纤维帽”,这一过

程促进了细胞外基质的沉积,进而增强了纤维帽的

稳定性,有利于斑块的稳固。 关于 VSMC 维持斑块

稳定性的研究机制最近仍有新发现。 Hartmann
等[17]发现,敲除 VSMC 透明质酸合成酶 3 基因,可
增强过渡状态 VSMC 表型转化,促进细胞外基质的

胶原沉积。
泡沫细胞的积累是构成不稳定性斑块的重要

因素。 传统观点认为,脂质泡沫细胞来源于巨噬细

胞。 然而近年来的研究发现,动脉粥样硬化中的泡

沫细胞并不完全来源于巨噬细胞,有 30% ~ 70%的

泡沫细胞是由脂质浸润的 VSMC 经过增殖迁移至内

膜,随后吸收脂质,最终转化为泡沫细胞表型。 这

类细胞被称为 VSMC 衍生的巨噬细胞样泡沫细

胞[38-39]。 这类细胞使收缩性标志物下调,转而表达

CD68、Mac2,、Lgals3 等巨噬细胞标志物。 VSMC 来

源的泡沫细胞中 ABCA1 的表达下调,其吞噬功能较
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巨噬细胞差,导致对病变部位的脂质和细胞碎片清

除不足,从而加剧病变核心的形成,导致不稳定性

斑块的形成[39-40]。 Wu 等[41] 在动脉粥样硬化小鼠

模型中发现,F-actin 结合蛋白 Drebrin 能够显著抑

制由胆固醇负荷引起的 VSMC 向泡沫细胞的转化,
因此,靶向提高 VSMC 中 Drebrin 表达可能会改善动

脉粥样硬化的进展,并通过抑制 VSMC 向泡沫细胞

的转化来增强斑块的稳定性。
关于 VSMC 在斑块稳定性方面的研究存在两面

性。 当前迫切需要深入分析 VSMC 的异质性,并针

对更细分的 VSMC 群体进一步探索其功能特性和作

用机制。 Wirka 等[42] 通过对动脉粥样硬化小鼠模

型和冠状动脉粥样硬化患者的斑块组织进行 SCS
分析,揭示了 VSMC 的纤维细胞表型。 进一步发现

转录因子 21(transcription factor 21,TCF21)与 VSMC
的表型转化密切相关,TCF21 通过促进 VSMC 向成

纤维细胞表型转化,增加病灶中纤维帽内的成纤维

肌细胞数量,从而起到稳定斑块的作用。 Pan 等[18]

研究中识别的 SEM 细胞(干细胞、内皮细胞、单核细

胞),具有多能性。 这些细胞能够分化为促炎性的

巨噬细胞样细胞,其特征在于表达标志物如 Lgals3,
与不稳定的斑块形成相关;同时,它们也能分化为

合成细胞外基质的“合成型”细胞,对保护性纤维帽

的形成起到促进作用。 Zhai 等[43] 通过单细胞转录

组学测序对动脉粥样硬化模型小鼠的斑块进行研

究,结果显示,VSMC 具有双向转化潜能:既可转化

为有助于斑块稳定的表型,也可转化为对斑块稳定

性不利的表型。 进一步研究发现,CD68+VSMC 产生

的细胞外陷阱( extracellular trap,ET)会促使 VSMC

向不利于斑块稳定的有害表型转化。 这表明靶向

CD68+VSMC 产生的 ET,可能是一种改善动脉粥样

硬化病变的有效策略。 Mosquera 等[16] 对 22 个 SCS
文库进行了综合分析,验证了表型转化过渡性细胞

可以转化为纤维肌细胞或巨噬细胞样细胞。 他们

进一步筛选并验证了纤维肌细胞 VSMC 标志物

(LTBP1 和 CRTAC1),这些标志物被用作动脉粥样

硬化进展的生物标志物。
综上所述,目前关于 VSMC 表型转化对斑块稳

定性的确切作用仍未形成一致结论。 在维持斑块

稳定性方面,VSMC 经过表型转化后,会促进细胞外

基质的沉积,进而转化为纤维肌细胞或纤维软骨细

胞,从而加强纤维帽的结构。 然而,另一方面,当
VSMC 转化为泡沫细胞,则会加速斑块的破裂。 近

年来,识别出 VSMC 转化后的中间状态细胞,已成为

新的研究热点。 为了治疗的转归,仍需进一步深入

研究其作用及机制。

5　 展　 望

VSMC 表型转化会影响血管的内稳态,在血管

重塑方面发挥重要作用。 由于斑块中 VSMC 的起

源、发展及其参与疾病发展的机制尚不清晰,目前

所有批准的治疗方法均针对疾病的危险因素,如高

血压,糖尿病,高脂血症等,而非直接针对构成病变

的细胞本身。 随着谱系追踪技术和 SCS 技术的发

展,我们对 VSMC 的认识将变得更加深入,这也为后

续的疾病机制研究和靶向治疗策略提供重要方向。

表 1. 血管平滑肌细胞研究方法对比

Table 1. Comparison of research methods for VSMC

血管平滑肌细胞
研究方法

研究原理 方法特征 参考文献

谱系追踪技术 Cre-loxp 重组酶系统,他莫昔芬
从基因编辑的层面给 VSMC 谱系带上
荧光标记

[11-13]

表观遗传标志识别
检测 DNA 和组蛋白尾部之间的分子距离,若距
离小于 40nm,则在组织学切片上显示阳性结果

在组织切片上原位标记 VSMC 谱系 [14-15]

SCS
对单个细胞的基因表达进行高通量分析,通过细
胞聚类、注释和拟时序分析等描述细胞的动态
变化

联合谱系追踪技术,可描述 VSMC 谱系
的转录组学特征

[17-20]

SCS 联合 ST
SCS 将组织分离成数百或数千个单独的细胞,将
丢失细胞原有的空间位置信息,ST 可分析组织切
片上的细胞分布

在空间上分析斑块的特定亚群和基因
表达特征,更直观展示斑块中 VSMC 的
分布

[44-45]
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表 2. 血管平滑肌细胞表型转化与信号通路

Table 2. Vascular smooth muscle cell phenotypic switching and signaling pathways

信号通路 生物学效应 具体机制 潜在治疗策略 文献

cAMP / PKA VSMC 收缩型标志物下调,
迁移

P2Y12 受体激活抑制 cAMP / PKA 信号
通路诱导 cofilin 去磷酸化,解聚 F-actin

P2Y12 拮抗剂,激活 cAMP /
PKA 信号通路

[46]

MEKK2 /
3 / MAPK VSMC 向纤维肌细胞转化

Bestrophin3 缺失会激活 MEKK2 / 3 的磷
酸化,活化 MAPKs 级联信号

使用 shRNA 或 药 物 抑 制
MEKK2 / 3 [19]

Hippo / YAP VSMC 收缩型标志物下调,
形态改变,增殖

HOXA4 与 YAP 竞争 TEAD,下调 YAP /
TEAD 介导的下游转录,从而抑制 YAP /
TEAD 介导的表型转化

使用 YAP / TEAD 的抑制剂
HOXA4 [4]

P13K / Akt / FoxO VSMC 收缩型标志物下调,
增殖

PCK2 通过 Akt / FoxO 信 号 通 路 调 节
VSMC 增殖促进血管损伤,PCK2 缺陷模
型的损伤股动脉内膜增生显著减弱

PCK2 可作为治疗靶点,用
于预防外周动脉粥样硬化
病变介入治疗后的再狭窄

[47]

Notch VSMC 收缩型标志物下调,
增殖,迁移

nidogen-2 通过介导 Jagged1 / Notch3 信
号通路,维持 VSMC 的收缩表型,抑制
新内膜形成

靶向 nidogen-2 可能为动脉
粥样硬化和再狭窄的治疗
策略提供思路

[7]

Akt1 / mTOR VSMC 收缩型标志物下调,
增殖,迁移

Fn-EDA 激活 TLR4 依赖的 Akt1 / mTOR
信号通路促进 VSMC 表型转化和内膜
增生

特异性 Fn-EDA 抑制剂处理
VSMC,抑制表型转化并减
弱增殖和迁移。

[30]

RhoA / ROCK2,
整合素 β3 / FAK

VSMC 收缩型标志物下调,
迁移

TMEM16A 可能通过抑制 WNK1 从而抑
制 RhoA / ROCK2 / MLCP / MLC20 和整合
素 β3 / FAK 信号通路,进而抑制 VSMC
的迁移

TMEM16A 可作为 VSMC 迁
移相关疾病(如血管重塑)
的新型治疗靶点。

[48]

EGFR / ERK1 / 2 VSMC 收缩型标志物下调,
增殖,迁移

PGC-1α 可以通过调节 EGFR / ERK1 / 2 /
MAPK 信号通路来维持 VSMC 的收缩
表型

PGC-1α 对动脉粥样硬化具
有治疗潜力

[49]

　 　 注:cAMP:环磷酸腺苷(cyclic adenosine monophosphate);PKA:蛋白激酶 A(protein kinase A);MEKK2 / 3:丝裂原活化蛋白激酶激酶激酶 2 / 3
(mitogen-activated protein kinase kinase kinase 2 / 3);MAPK:促分裂原活化的蛋白质激酶(mitogen-activated protein kinase);YAP:Yes 相关蛋白
(yes-associated protein 1);HOXA4:同源框基因 A4(homeobox A4);TEAD:转录增强结构域转录因子( transcriptional enhancer activator domain);
P13K:磷脂酰肌醇-3 激酶(phosphatidylinositol 3-kinase);PCK2:磷酸烯醇式丙酮酸羧激酶 2(post-phosphoenolpyruvate carboxykinase 2);mTOR:哺
乳动物雷帕霉素靶蛋白(mammalian target of rapamycin);Fn-EDA:含有额外结构域 A 的纤维连接蛋白剪接变体( fibronectin-splice variant contai-
ning extra domain A);TLR4:Toll 样受体 4(Toll-like receptor 4);RhoA:Ras 同源基因家族成员 A(Ras homolog gene family member A);ROCK2:Rho
相关卷曲螺旋蛋白激酶 2(Rho-associated coiled-coil containing protein kinase 2);FAK:黏着斑激酶( focal adhesion kinase);MLCP:肌球蛋白轻链
磷酸酶(myosin light-chain phosphatase);MLC20:肌球蛋白轻链(myosin light chain);EGFR:表皮生长因子受体(epidermal growth factor receptor);
ERK1 / 2:胞外信号调节激酶 1 / 2(extracellular signal-regulated kinase 1 / 2);PGC-1α:过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 共激活因子 1α(peroxisome
proliferator-activated receptor-γ coactivator-1α)。
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