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摘要：动脉硬化（atherosclerosis,AS）是常见心脑血管疾病的潜在危险因素，严重威胁着人们的生命健康，其防治已经

成为全球普遍关注的医学和社会问题。动脉硬化的发病机制到目前尚未明确 。本文参考近期文献阐述了动脉硬化的发

病机制，期望对动脉硬化的防治有一定参考价值。 
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动脉硬化(atherosclerosis， AS) 是指动脉血液中的有

某些成分因子、动脉血管内膜的脂质在某些因素的作用下

沉积及聚集，导致动脉血管内膜损伤，平滑肌细胞和胶原

纤维细胞增生并向血管内膜移动，并伴有钙化或坏死等不

等程度血管病变的一种慢性病理过程[1]，是心脑血管系统

中发病率最高的常见病。近年来，随着我国人民生活方式

的改变，动脉硬化的发病率越来越高，已经成为导致患者

死亡主要的原因，严重影响人类的身体健康 [2-3]。本文参

考近期文献阐述了动脉硬化的发病机制，期望对动脉硬化

的防治有一定参考价值。 

1 脂质代谢紊乱学说 

大量临床文献及实验数据研究表明：导致动脉硬化的

很多种的原因中高血压、高血脂是最重要原因之一[4]。在

血压、血脂指标比正常值高的情况下血清低密度脂蛋白胆

固醇( LDL-C)、甘油三酯( TG)、总胆固醇( Cho)在动脉血

管的内膜壁上沉积及聚集，从而浓度指标升高，并通过淋

巴细胞、巨噬细胞、单核细胞导致低密度脂蛋白受体

(LDL-R)携带着胆固醇进入动脉血液细胞内[5]。并同时动

脉血液和血管的内膜皮下，低密度脂蛋白( LDL)、总胆固

醇( Cho)、甘油三酯( TG)，通过氧化修饰后形成氧化型低

密度脂蛋白( Ox-LDL)、氧化型总胆固醇( Ox-Cho)、氧化

型甘油三酯( Ox-TG)，其对单核细胞、巨噬细胞表面的受

体:LOX-1、CD36、 SＲ-A 等具有较强的亲和力，导致氧

化型低密度脂蛋白( Ox-LDL)被迅速的吞噬。然而氧化型

低密度脂蛋白 Ox-LDL、氧化型甘油三酯 Ox-TG、氧化型

总胆固醇 Ox-Cho 对单核细胞、T 淋巴细胞、巨噬细胞具

有较强的毒害作用，可以刺激 T 淋巴细胞、巨噬细胞、单

核细胞的迅速增殖聚集沉积及退化，然后凋亡形成脂质泡

沫细胞，这些大量的脂质泡沫细胞沉积积聚后引发了动脉

硬化 As 的脂质斑块。此外，氧化型低密度脂蛋白

( Ox-LDL)通过与动脉血管的内皮细胞、动脉血管血液的

中性粒细胞和 LOX-1结合引起动脉血管细胞内信号紊乱

及动脉血管内皮细胞功能障碍而导致引发 AS 形成 [6]。

Ox-LDL、氧化型甘油三酯、氧化型总胆固醇还能促进血

管树突状细胞、巨噬细胞、平滑肌细胞的不断增殖沉积并

迁移在动脉内壁上形成斑块。从脂质代谢紊乱学说的 AS

形成过程中可以看出，动脉血管内皮细胞功能损伤和氧化

应激是动脉硬化 AS 发生的重要环节之一。同时对于建立

动脉硬化 AS 动物模型，当前国内外最多使用的方法是喂

养高脂高胆固醇饲料促使脂质代谢紊乱。 

2 炎症反应[7-9] 

动脉硬化的基本特征之一炎症反应，也是引发动脉硬

化的原因之一，也是最初步因子。炎症因子能促进动脉血

管内皮局部单核细胞、T 淋巴细胞、中性粒细胞、巨噬细

胞、树突状细胞的浸润，促使脂质沉积聚集而引起动脉硬

化的发生。炎症性细胞参与了引发动脉硬化的全过程。Ａ

S 是动脉血管内膜的一种炎症性慢性疾病。按导致炎症性

反应和炎症物质的性质不同，引发动脉硬化ＡS 的炎症性

反应可以分为损伤性、生物性、免疫性和化学性炎症。 

2.1 生物性炎症 

实验证明，血管内皮细胞（VECs）、平滑肌细胞、

单核细胞感染后可表达趋化因子、细胞因子、黏附分子，

参与动脉血管内壁炎症过程的发生，动脉血管内膜通透性

增加后动脉血液中的脂质蛋白渗入动脉血管内膜。平滑肌

细胞、巨噬细胞感染后，肿瘤坏死因子（TNF）、Ｃ-反

应蛋白（CRP）、干扰素（INF）、生长因子、白介素（IL）

等表达增多，动脉血管内感染可导致热休克蛋白抗体产生，

加快免疫性反应，血液 CRP、超敏 hs-CRP 的含量表达升

高而引发血管炎症反应。ＡS 发生过程中主要表现为动脉

血管内壁的炎症而导致。在动脉血管内壁感染后，局部产
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生的炎性细胞因子进入动脉血液循环中，参与ＡS 发生发

展。 

2.2 免疫性炎症 

大量文献研究及实验研究表明证明，单核细胞、中性

粒细胞、白细胞、巨噬细胞、树突状细胞、淋巴细胞、T

细胞、平滑肌细胞参与动脉血管内壁的免疫性反应，导致

AS 病变的发生；细胞免疫、体液免疫及机体非特异性免

疫反应可导致动脉内壁的慢性炎症而促使ＡS 的形成过

程。血管内皮细胞（VECs）和免疫细胞损伤，黏炎症介

质增多，单核巨噬细胞、T 细胞的浸润，附分子含量表达

增加，从而促使动脉硬化 AS 的发生。 

2.3 化学性炎症 

最近文献研究说明，对心脑血管具有致炎性作用的化

学物质主要有肾素、脂质、血管紧张素Ⅱ、醛固酮、Ｃ-

反应蛋白（CRP）、内皮素-1、纤维蛋白原、抵抗素等。

发生化学性炎症涉及炎症介质、黏附分子、炎性细胞因子、

趋化因子等。炎性细胞因子包括白介素（IL）、超敏Ｃ-

反应蛋白、干扰素（INF）、INF-r、Ｃ-反应蛋白（CRP）、

TNF-a、肾素、AngⅡ、单核细胞、中性粒细胞集落刺激

黏附分子、趋化因子等，趋化因子包括 MCP-1、生长因

子等，黏附分子包括 ICAM、VCAM、整合素、选择素等

等，炎症介质包括 MMPs、前列腺素、白三烯（LT）、血

小板活化因子等。炎性细胞因子是心脑血管疾病的危险性

和预后的标志，更是实质性参与动脉硬化 AS 的发生。 

导致 AS 的过程十分的复杂，有很多发病原因（包括

饮食、起居不合理，引起炎症的很多因子）参与动脉硬化 

AS 形成及发展，大量炎症因子能够促使炎症的发展与发

生，但少量炎症因子有抗炎作用，又有抗动脉硬化的作用。

如何对引发动脉硬化的这些炎症因子进行干预预防治疗

以及抑制炎症、抗炎症的功能、抗动脉硬化作用，值得我

们进一步探索研究。 

3 氧化应激[10-14] 

人们一直认为，血管内皮细胞损伤的原因是氧化应激

造成的，动脉血管内皮细胞损伤是动脉硬化发生的基础因

素之一。研究发现糖尿病患者中脂质的代谢产物（脂肪酸、

氨基酸）也通过氧化应激加重而引发 AS 的发生发展。类

淀粉样蛋白β也通过氧化应激对血管内皮细胞造成损伤，

加重 AS 的形成。氧化应激反应而引起动脉血管内皮细胞

的受损，并且引发 AS 的发病机制。研究说明，吃辣、吸

烟、喝酒引发的动脉血管内皮细胞的受损而导致降低一氧

化氮活性，并且加重引发 AS 的病变。血管紧张素转化酶

2 基因可通过下调 ICAM-1、LOX-1、 P 选择素蛋白的含

量表达，抑制血管紧张素 2-氧自由基-NF-κB 通路的激

活而达到抗动脉硬化病变。有研究发现，饮食不恰当也引

发 AS 的病变，例如饮酒具有强大的引发 AS 发生的作用，

并且饮食不当而引发的尿酸指标增高、血脂指标增高对 

引发动脉硬化 AS 发生具有强大的作用。而且血清的低密

度脂蛋白胆固醇（LDL-C）含量指标与动脉硬化 AS 呈正

相比关系，这表明低密度脂蛋白胆固醇通过氧化应激而加

速 AS 的发生发展。 

4 动脉血管内皮损伤学说 

动脉血管内皮是调节血液与血管组织进行互换物质

的重要屏障。由于多种发病因素：病毒、免疫性、机械性

等，刺激动脉血管血管内皮细胞、单核细胞，引发严重动

脉血管内皮损伤而导致引发动脉血管内皮功能的异常与

脱落，并改变动脉血管内皮的通透性及完整性。动脉血液

中的大量脂质细胞会沉积及聚集于血管内皮的受损处，促

使单核细胞 MC、T 细胞、平滑肌细胞 SMC 进入动脉血管

内膜并吞噬脂质细胞形成泡沫细胞，然后泡沫细胞沉积及

聚集而引起动脉血管内斑块。同时动脉血管内皮细胞的凋

亡和脱落，也能促进动脉血液中的血小板粘附和沉积聚集，

功能紊乱的血管内皮细胞、巨噬细胞、单核细胞、血小板

分泌成大量的动脉血管生长因子和动脉血管活性物质而

引起刺激动脉血管中膜平滑肌细胞、巨噬细胞和单核细胞

增生并进入血管内膜，致血管壁收缩，导致 AS 病变的形

成[15]。 

5 肾素-血管紧张素系统[16] 

高血压是动脉硬化、脑梗塞和脑出血的主要危险因素。

肾素-血管紧张素系统引起高血压的重要发病机制。动脉

硬化是脑梗塞的又一个重要危险因素。有越来越多的证据

表明，RAAS，特别是 AngⅡ、肾素、醛固酮与动脉硬化

密切相关。AngⅡ、肾素促进血管氧化应激，是动脉血管

内皮细胞功能障碍，脂质蛋白过氧化和动脉血管内皮细胞

凋亡的重要物质。AngⅡ、肾素也诱导单核细胞粘附分子，

趋化和促炎细胞因子，所有这些都参与引发动脉血管壁内

膜的炎症反应。此外，AngⅡ、肾素诱发动脉血管平滑肌

细胞、单核细胞、T 细胞、淋巴细胞增殖和迁移及表型转

化，从而导生长因子和细胞外基质的产生。所有这些影响

导致动脉硬化病变的发展，同时 AngⅡ、肾素、醛固酮

也参与了动脉硬化的急性并发症，通过促进而发生斑块破

裂和一个高血栓形成的状态，危及到生命。 

总之，关于 AS 的发病机制经过漫长的观察与研究，
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虽然提出了多种学说，但由于 AS 疾病的发病原因和发

病机制的复杂性，以上学说不能单独全面解释 AS 的发生

发展，其发病机制仍待进一步研究。 
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