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[摘　 要] 　 目的　 探讨 ５￣氨基酮戊酸(ＡＬＡ)介导的声动力疗法(ＳＤＴ)对巨噬细胞和泡沫细胞的作用ꎬ并进行比

较ꎮ 方法　 使用佛波酯诱导人急性单核白血病细胞(ＴＨＰ￣１)成为巨噬细胞ꎬ再使用氧化型低密度脂蛋白诱导巨噬

细胞成为泡沫细胞ꎬ使用这两种细胞进行实验研究ꎮ 给予 ＡＬＡ 共孵育后观察细胞内生成原卟啉Ⅸ(ＰｐⅨ)的荧光

强度ꎻ将两种细胞分别分为空白对照组和 ＳＤＴ 组ꎬ并检测以下指标:ＤＣＦＨ￣ＤＡ 探针检测细胞内活性氧水平ꎻ线粒体

膜电位探针(ＪＣ￣１)检测细胞线粒体膜电位ꎻＡｎｎｅｘｉｎ Ｖ￣ＰＩ 染色后使用流式细胞仪检测细胞凋亡ꎻ酶活性探针检测细

胞 Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 和 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 的活性ꎮ 结果　 给予 ＡＬＡ 后 ３ ｈ 巨噬细胞和泡沫细胞均呈现较强的红色荧光ꎬ泡沫细胞

荧光强度略高于巨噬细胞ꎬ但无统计学差异(Ｐ>０.０５)ꎻＳＤＴ 后巨噬细胞和泡沫细胞内活性氧分别增加 １.８４ 倍(Ｐ<
０.０１)和 １.４４ 倍(Ｐ<０.００１)ꎻ低线粒体膜电位的细胞分别增加 １.９６ 倍(Ｐ<０.００１)和 １.５５ 倍(Ｐ<０.００１)ꎻ凋亡率分别

升高 １.３６ 倍(Ｐ<０.００１)和 ２.７８ 倍(Ｐ<０.００１)ꎻＣａｓｐａｓｅ￣９ 的酶活性分别升高 １.３４ 倍(Ｐ<０.０５)和 ２.５９ 倍(Ｐ<０.００１)ꎻ
Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 的酶活性分别升高 ２.９７ 倍(Ｐ<０.０１)和 ４.８８ 倍(Ｐ<０.００１)ꎮ 结论　 ＳＤＴ 通过超声作用于 ＡＬＡ￣ＰｐⅨ产生活

性氧ꎬ损伤线粒体激活 Ｃａｓｐａｓｅ 凋亡通路诱导巨噬细胞和泡沫细胞凋亡ꎬ对于泡沫细胞的作用更为显著ꎬＡＬＡ 介导

的 ＳＤＴ 可能成为减缓动脉粥样硬化斑块进程的一种新手段ꎮ
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　 　 动脉粥样硬化( ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬＡｓ)是一种慢性

炎症疾病ꎬＡｓ 斑块破裂导致急性心血管事件直接威

胁患者的生命[１]ꎮ 炎症细胞的数量是决定斑块是

否稳定的关键因素之一ꎬ巨噬细胞和泡沫细胞是斑

块中最主要的炎症细胞ꎮ 声动力疗法(ｓｏｎｏｄｙｎａｍｉｃ
ｔｈｅｒａｐｙꎬＳＤＴ)是利用低强度超声和声敏剂协同作用

的一种新兴无创的治疗方式[２￣４]ꎮ ５￣氨基酮戊酸

(ａｍｉｎｏｌｅｖｕｌｉｎｉｃ ａｃｉｄꎬＡＬＡ)通过血红素生成途径生

成具有声敏性的原卟啉Ⅸ(ｐｒｏｔｏｐｏｒｐｈｙｒｉｎ Ⅸꎬ Ｐｐ
Ⅸ)ꎮ 在给予额外 ＡＬＡ 时肿瘤细胞和炎症细胞中的

ＰｐⅨ特异性蓄积[５￣６]ꎬＰｐⅨ这种特异性蓄积使其成

为一种较为理想的声敏剂ꎮ 本研究使用人急性单

核白血病细胞系(ＴＨＰ￣１)诱导成为巨噬细胞和泡沫

细胞ꎬ给予 ＡＬＡ 介导的 ＳＤＴꎬ探讨 ＳＤＴ 对巨噬细胞

和泡沫细胞的作用ꎬ并比较其差异ꎬ为 ＳＤＴ 治疗动

脉粥样硬化的应用提供理论依据ꎮ

１　 材料与方法

１.１　 主要材料与试剂

ＴＨＰ￣１ 细胞系购自美国标准细胞库(ＡＴＣＣ)ꎬ
胎牛血清和 ＲＰＭＩ１６４０ 培养液购买于 Ｈｙｃｌｏｎｅ 公司ꎬ
氧化型低密度脂蛋白购自协生生物有限公司ꎬ５￣氨
基酮戊酸(ＡＬＡ)、佛波酯购自 Ｓｉｇｍａ 公司ꎬＡｎｎｅｘｉｎ
Ｖ￣ＰＩ 试剂盒购自 ＢＤ 公司ꎬＤＣＦＨ￣ＤＡ 探针、线粒体

膜电 位 检 测 试 剂 盒 ( ＪＣ￣１ )、 Ｈｏｅｃｈｓｔ３３３４２ 和

Ｃａｓｐａｓｅ￣３、Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 酶活性检测探针购自碧云天

公司ꎮ
１.２　 巨噬细胞、泡沫细胞的诱导和培养

取对数生长期的 ＴＨＰ￣１ 单核细胞 ５×１０８ 个 / Ｌ
接种于 ３５ ｍｍ 细胞培养皿中ꎬ使用含 １０％胎牛血清

的 ＲＰＭＩ１６４０ 培养液ꎬ加入 １００ μｇ / Ｌ 佛波酯诱导贴

壁 ４８~７２ ｈꎮ 显微镜下观察细胞贴壁情况ꎬ是否有

伪足伸出ꎬ确定已分化为巨噬细胞ꎮ 在巨噬细胞诱

导成功后ꎬ将培养液换成无血清 ＲＰＭＩ１６４０ 培养液ꎬ
加入 ５０ ｍｇ / Ｌ 的氧化型低密度脂蛋白诱导 ４８ ｈꎬ成
为泡沫细胞ꎬ油红 Ｏ 染色鉴定泡沫细胞是否诱导成

功ꎬ如图 １ꎮ
１.３　 巨噬细胞和泡沫细胞中原卟啉Ⅸ荧光的检测

巨噬细胞或泡沫细胞接种于 ３５ ｍｍ 培养皿中ꎬ

给予 １ ｍｍｏｌ / Ｌ ＡＬＡ 孵育 ３ ｈ 后ꎬＨｏｅｃｈｓｔ３３３４２ 染料

染核ꎬ用磷酸盐缓冲液(ＰＢＳ)洗 ３ 遍ꎬ使用荧光显微

镜拍照ꎬ原卟啉Ⅸ激发光波长 ４０５ ｎｍꎬ发射光波长

６３０ ｎｍꎻＨｏｅｃｈｓｔ３３３４２ 激发光波长 ３５０ ｎｍꎬ发射光

波长 ４６１ ｎｍꎮ

图 １. 油红 Ｏ 染色鉴定泡沫细胞　 　 Ａ 为光镜下的泡沫细胞

(２００×)ꎬＢ 为油红 Ｏ 染色后的泡沫细胞(４００×)ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ １. Ｆｏａｍ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｂｙ ｏｉｌ ｒｅｄ Ｏ ｓｔａｉｎｉｎｇ

１.４　 细胞的声动力疗法

ＴＨＰ￣１ 细胞在 ３５ ｍｍ 培养皿中诱导贴壁成为

巨噬细胞或泡沫细胞ꎮ 给予 １ ｍｍｏｌ / Ｌ ＡＬＡ 孵育细

胞 ３ ｈ 后进行 ＳＤＴꎮ 治疗超声参数为:频率 １ ＭＨｚꎬ
强度 ０.４ Ｗ / ｃｍ２ꎬ治疗时间 ５ ｍｉｎꎬ超声占空比 １０％ꎮ
在超声探头与培养皿中间采用 １５ ｃｍ 高的水柱ꎬ内
充经抽真空装置除气的双蒸水作为介质(图 ２)ꎮ 治

疗过程需避光ꎮ

图 ２. 声动力疗法装置图

Ｆｉｇｕｒｅ ２. Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｓｏｎｏｄｙｎａｍｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｃｅｌｌｓ

０４３ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２４ꎬＮｏ ４ꎬ２０１６



１.５　 活性氧的检测

细胞接种于 ３５ ｍｍ 细胞培养皿中ꎬ用 ＰＢＳ 洗 ３
次ꎬ将 ＤＣＦＨ￣ＤＡ 储存液加入到无血清 ＲＰＭＩ１６４０ 培

养液中ꎬ终浓度为 １０ μｍｏｌ / Ｌꎬ ３７℃ 避光孵育 ２０
ｍｉｎꎮ 孵育完成后用 ＰＢＳ 洗 ２ 次ꎬ再加入少量 ＰＢＳ
保持细胞湿润ꎬ荧光显微镜下观察绿色荧光ꎮ
１.６　 线粒体膜电位的检测

将巨噬细胞或泡沫细胞用胰酶消化液消化下

来ꎬ用含 １０％胎牛血清的培养液吹打收集细胞ꎬ
１５００ ｒ / ｍｉｎ 离心 ３ ｍｉｎꎬ弃上清ꎬ用 ＰＢＳ 重悬后离心

弃上清ꎬ再重复洗一次ꎮ 使用 １０ ｇ / Ｌ 的 ＪＣ￣１ 染色

缓冲液(无血清培养基配制)３７℃避光孵育 ２０ ｍｉｎꎬ
孵育后使用流式细胞仪检测ꎮ 线粒体正常时 ＪＣ￣１
可在线粒体基质中形成聚合物ꎬ在激发光 ５２５ ｎｍ、
发射光 ５９０ ｎｍ 时发出红色荧光ꎻ线粒体膜电位下降

或丧失时ꎬＪＣ￣１ 只能以单体形式存在于胞浆中ꎬ在
激发光 ４９０ ｎｍ、发射光 ５３０ ｎｍ 时发出绿色荧光ꎮ
１.７　 流式细胞术检测细胞凋亡

收集细胞方法同 １.６ꎬ加入 １００ μＬ 的 １×结合缓

冲液重悬细胞ꎬ加入 １０ μＬ ＡｎｎｅｘｉｎＶ 染料和 ５ μＬ
ＰＩ 染料ꎬ混匀后室温避光孵育 １５ ｍｉｎꎮ 染色后再补

加 ４００ μＬ 结合缓冲液ꎬ混匀后 ２００ 目滤网过滤上流

式细胞仪检测ꎮ

１.８　 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 和 Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 活性检测

收集细胞方法同 １.６ꎬ加入裂解液ꎬ重悬细胞ꎬ冰
上裂解 １５ ｍｉｎꎮ ４℃、２０ ｋｒ / ｍｉｎ 离心 １５ ｍｉｎꎮ 取上

清测定酶活性和蛋白浓度ꎮ 按说明书配制混合体

系ꎬ加入样品ꎬ３７℃孵育 ２ ｈꎬ测定 Ａ４０５ꎮ 同时按说明

书稀释标准品ꎬ制作标准曲线ꎮ 用 Ｂｒａｄｆｏｒｄ 法测定

蛋白浓度ꎮ 将测定样品的 Ａ４０５ 值减去空白对照的

Ａ４０５值后代入标准曲线公式ꎬ计算出酶活性ꎬ根据蛋

白浓度计算出单位蛋白重量的酶活性单位ꎮ
１.９　 统计学分析

计量资料以ｘ± ｓ 表示ꎮ 统计学分析使用软件

ＳＰＳＳ １９.０ꎮ 两组间比较使用 ｔ 检验ꎬＰ<０.０５ 为差异

有统计学意义ꎮ

２　 结　 果

２.１　 给予 ５￣氨基酮戊酸后巨噬细胞和泡沫细胞中

均有原卟啉Ⅸ蓄积

通过预实验确定给药浓度和药物孵育时间ꎬ确
定分别给予巨噬细胞和泡沫细胞 １ ｍｍｏｌ / Ｌ ＡＬＡꎬ孵
育 ３ ｈꎮ 两种细胞在荧光显微镜下均呈现较强的红

色荧光ꎬ泡沫细胞红色荧光略强于巨噬细胞ꎬ但无

统计学差异(Ｐ>０.０５ꎻ图 ３)ꎮ

图 ３.巨噬细胞和泡沫细胞中 ＰｐⅨ的蓄积(２００×)
Ｆｉｇｕｒｅ ３. Ｔｈｅ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＰｐⅨ ｉｎ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ａｎｄ ｆｏａｍ ｃｅｌｌｓ (２００×)

２.２　 声动力疗法诱导巨噬细胞和泡沫细胞产生活

性氧

ＳＤＴ 后即刻检测细胞中活性氧的含量ꎬ发现巨

噬细胞和泡沫细胞对照组只有少量 ＤＣＦ 绿色荧光ꎬ
相对荧光强度分别为 １００. ０１ ± １６. ７５ 和 １２１. ６７ ±
１７􀆰 ６０ꎬＳＤＴ 后巨噬细胞和泡沫细胞中 ＤＣＦ 绿色荧

光均显著升高ꎬ相对荧光强度分别为 ２８３.９１±３３.３２

(Ｐ<０.０１)和 ２９６.６７±２７.２９(Ｐ<０.００１)ꎬ分别增加 １.
８４ 倍和 １.４４ 倍ꎮ ＳＤＴ 后泡沫细胞的活性氧含量略

高于巨噬细胞ꎬ但无统计学差异(Ｐ>０.０５ꎻ图 ４)ꎮ
２.３　 声动力疗法治疗后两种细胞线粒体膜电位均

下降

ＳＤＴ 后 ４ ｈ 收集细胞ꎬＪＣ￣１ 染色ꎬ上流式细胞仪

检测ꎮ 发现对照组巨噬细胞和泡沫细胞低线粒体
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膜电位的细胞分别为 ２０.６３％ ±５.２１％和 ３１. ６７％ ±
６􀆰 ３１％ꎬＳＤＴ 后分别增加为 ６０. ９７％ ± ６. ４５％ ( Ｐ <
０􀆰 ００１)和 ８０.８８％±７.５２％(Ｐ<０.００１)ꎮ 巨噬细胞和

泡沫细胞中低线粒体膜电位的细胞分别增加 １.９６
倍和 １.５５ 倍ꎮ ＳＤＴ 后泡沫细胞中低线粒体膜电位

的细胞百分比显著高于巨噬细胞(Ｐ<０.０５ꎻ图 ５)ꎮ

图 ４. ＤＣＦＨ￣ＤＡ 探针检测巨噬细胞和泡沫细胞活性氧水平(２００×)　 　 ａ 为 Ｐ<０.０１ꎬ与对照组比较ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ ４. Ｄｅｔｅｃｔ ａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ａｎｄ ｆｏａｍ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ＤＣＦＨ￣ＤＡ ｐｒｏｂｅ(２００×)

图 ５. 流式细胞仪检测巨噬细胞和泡沫细胞线粒体膜电位　 　 Ａ 为 ＪＣ￣１ 染色后ꎬ流式细胞仪检测线粒体膜电位ꎻＢ 为巨噬细胞和泡沫

细胞 ＳＤＴ 前后低线粒体膜电位的细胞百分比统计图ꎮ ａ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与对照组比较ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与 ＳＤＴ 组巨噬细胞比较ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ ５. Ｄｅｔｅｃｔ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ａｎｄ ｆｏａｍ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ

２.４　 声动力疗法治疗后两种细胞凋亡率均升高

ＳＤＴ 后 ６ ｈꎬ进行 Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ￣ＰＩ 染色ꎬ上流式细

胞仪检测细胞凋亡ꎬ结果发现对照组巨噬细胞和泡

沫细胞的凋亡率分别为 ８.７７％±３.１５％和 １０.５７％±
４􀆰 ６４％ꎬＳＤＴ 后分别升高为 ２０. ６６％ ± ５. ３６％ ( Ｐ <
０􀆰 ００１)和 ３９.９２％±６.２９％(Ｐ<０.００１)ꎮ 两种细胞的

凋亡率分别增加了 １.３６ 倍和 ２.７８ 倍ꎬＳＤＴ 诱导泡沫

细胞凋亡的作用显著强于巨噬细胞(Ｐ<０.０５ꎻ图 ６)ꎮ
２.５　 声动力疗法治疗后两种细胞中 Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 和

Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 活性均升高

ＳＤＴ 后 ６ ｈ 进行酶活性检测ꎬ巨噬细胞和泡沫

细胞对照组 Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 的相对活性为 １.０００±０.２９６
和 １.０００±０.２１２ꎬＳＤＴ 后分别升高为 ２.３４４±０.５３１(Ｐ
<０.０５)和 ３.５８８±０.５５４(Ｐ<０.００１)(图 ７)ꎻ巨噬细胞

和泡沫细胞对照组 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 的相对活性分别为

１􀆰 ０００± ０. １５０ 和 １. ０００ ± ０. ３１３ꎬＳＤＴ 后分别升高为

３􀆰 ９６８±０.４５４(Ｐ<０.０１)和 ５.８８０±０.５１５(Ｐ<０.００１)
(图 ７)ꎮ 巨噬细胞和泡沫细胞 Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 的酶活性

２４３ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２４ꎬＮｏ ４ꎬ２０１６



分别增加 １.３４ 倍和 ２.５９ 倍ꎻＣａｓｐａｓｅ￣３ 的酶活性分

别增 加 ２. ９７ 倍 和 ４. ８８ 倍ꎮ ＳＤＴ 对 泡 沫 细 胞

Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 和 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 活性的影响均强于巨噬细胞

(Ｐ<０.０５)ꎮ

图 ６. 流式细胞仪检测巨噬细胞和泡沫细胞凋亡　 　 Ａ 为 Ａｎｎｅｘｉｎ Ｖ￣ＰＩ 染色流式细胞仪检测细胞凋亡ꎻＢ 为巨噬细胞和泡沫细胞 ＳＤＴ
前后凋亡率的统计图ꎮ ａ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与对照组比较ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与 ＳＤＴ 组巨噬细胞比较ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ ６. Ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ａｎｄ ｆｏａｍ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ

图 ７. 酶活性探针检测巨噬细胞和泡沫细胞 Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 和 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 的活性　 　 ａ 为 Ｐ<０.０５ꎬｂ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与对照组比较ꎻｃ 为 Ｐ<
０􀆰 ０５ꎬ与 ＳＤＴ 组巨噬细胞比较ꎮ

Ｆｉｇｕｒｅ ７. Ｄｅｔｅｃｔ ｃａｓｐａｓｅ￣９ꎬ ｃａｓｐａｓｅ￣３ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ａｎｄ ｆｏａｍ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ｅｎｚｙｍｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｐｒｏｂｅ

３　 讨　 论

ＡＬＡ￣ＰｐⅨ作为光敏剂已经应用在临床光动力

疗法中ꎬ作为声敏剂应用在肿瘤的声动力疗法

中[５ꎬ７]ꎮ 与光动力疗法相比ꎬ声动力疗法在动物组

织内的衰减系数低ꎬ对于组织深部的动脉粥样硬化

来说是更可行的无创疗法ꎮ 巨噬细胞参与脂质代

谢和炎症反应ꎬ对于斑块的进展和稳定性起到关键

作用[８￣１０]ꎮ 巨噬细胞吞噬游离胆固醇酯化形成的脂

滴成为泡沫细胞[１１]ꎬ泡沫细胞分泌炎症因子、促进

斑块进展ꎬ是动脉粥样硬化斑块的特征性标志[１２]ꎮ
本研究探讨在体外 ＡＬＡ￣ＰｐⅨ介导的 ＳＤＴ 对巨噬细

胞和泡沫细胞的治疗效果ꎬ为临床应用 ＳＤＴ 治疗动

脉粥样硬化奠定理论基础ꎮ
本研究结果显示给予巨噬细胞和泡沫细胞

ＡＬＡ 后 ３ ｈꎬ两种细胞均可在荧光显微镜下看到较

强的红色荧光ꎬ这表明巨噬细胞和泡沫细胞均可吞

噬 ＡＬＡꎬ经代谢生成 ＰｐⅨ并在细胞中蓄积ꎮ
ＰｐⅨ作为一种光敏剂ꎬ从光照获得能量时可以

产生活性氧[７]ꎮ ＳＤＴ 通过作用于声敏剂产生活性

氧对其细胞内的结合位点造成损伤也已得到广泛

认可[４ꎬ１３]ꎮ 本研究中两种细胞在 ＳＤＴ 后ꎬ与对照组

相比巨噬细胞和泡沫细胞的活性氧分别增加了 １.８４
倍和 １.４４ 倍ꎮ 活性氧在细胞的生理和病理过程中

都扮演着重要的角色ꎬ细胞内产生过量的活性氧会

破坏蛋白质、脂质和 ＤＮＡ 等生物大分子的结构[１４]ꎮ
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ＡＬＡ 通过血红素生成途径在线粒体中生成 ＰｐⅨꎬ因
此活性氧的产生可能对线粒体产生损伤ꎮ ＳＤＴ 后巨

噬细胞和泡沫细胞中低线粒体膜电位的细胞分别

增加了 １.９６ 倍和 １.５５ 倍ꎮ
有研究报道在肿瘤的 ＳＤＴ 中ꎬ细胞凋亡是一种

有益的细胞死亡形式[１５]ꎮ 许多研究证明在进展期

斑块中巨噬细胞凋亡可以减小斑块体积、延缓斑块

进展ꎮ 在早期斑块中诱导泡沫细胞凋亡并伴随有

效吞噬可以延缓斑块进展[１６]ꎮ 本研究通过 Ａｎｎｅｘｉｎ
Ｖ￣ＰＩ 染色使用流式细胞仪检测 ＳＤＴ 前后巨噬细胞

和泡沫细胞的凋亡情况以及 Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 和 Ｃａｓｐａｓｅ￣３
的活性ꎬ结果显示 ＳＤＴ 显著诱导两种细胞凋亡ꎬ
Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 和 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 的活性均显著升高ꎬ且对泡

沫细胞作用更为明显ꎮ 结果证明 ＳＤＴ 通过作用于

声敏剂 ＡＬＡ￣ＰｐⅨ产生活性氧ꎬ损伤线粒体从而激

活细胞 Ｃａｓｐａｓｅ 凋亡通路诱导巨噬细胞和泡沫细胞

凋亡ꎮ
在本研究中巨噬细胞和泡沫细胞中 ＰｐⅨ的蓄

积和 ＳＤＴ 后活性氧的生成量虽有少量差异ꎬ但无统

计学意义ꎬ而 ＳＤＴ 后两种细胞线粒体膜电位、凋亡

率、Ｃａｓｐａｓｅ￣９ 和 Ｃａｓｐａｓｅ￣３ 活性变化却有显著差异ꎬ
提示泡沫细胞对 ＳＤＴ 产生的活性氧更为敏感ꎮ 其

具体机制尚不明确ꎬ需要进一步研究ꎮ 在本课题组

先前的研究中ꎬＳＤＴ 对于内皮细胞和血管平滑肌细

胞的生存能力没有影响ꎬ证明了 ＳＤＴ 对斑块周围组

织的安全性[１７]ꎮ ＳＤＴ 具有无创、安全、有效的治疗

优点ꎬ是临床治疗动脉粥样硬化极有前景的治疗

手段ꎮ
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