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  [摘 要] 血管内皮损伤是动脉粥样硬化的始动因素。目前,西医治疗的效果不佳且存在较多不良反应。
中药有效成分黄酮类化合物可通过减轻炎症反应、抑制氧化应激、改善凋亡及自噬等途径调控内皮细胞功能,
在动脉粥样硬化防治方面具有多途径、多环节、多靶点等优势,极具开发潜能。该文对近年来黄酮类化合物改

善内皮损伤作用及机制研究进行了综述,为推动血管内皮损伤新型候选药物的发现及黄酮类化合物的广泛应

用提供参考及理论依据。
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[Abstract] Vascular

 

endothelial
 

injury
 

is
 

the
 

initiating
 

factor
 

in
 

atherosclerosis
 

Currently,western
 

medi-
cal

 

treatment
 

is
 

ineffective
 

and
 

has
 

many
 

adverse
 

effects.It
 

has
 

been
 

found
 

that
 

flavonoids,the
 

active
 

ingredi-
ents

 

of
 

Chinese
 

medicine,can
 

regulate
 

endothelial
 

cell
 

function
 

by
 

reducing
 

inflammation,inhibiting
 

oxidative
 

stress,improving
 

apoptosis
 

and
 

autophagy.They
 

have
 

the
 

advantages
 

of
 

multiple
 

pathways,links
 

and
 

targets
 

in
 

the
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

atherosclerosis,and
 

have
 

great
 

potential
 

for
 

development.This
 

paper
 

re-
viewed

 

the
 

recent
 

studies
 

on
 

the
 

mechanism
 

of
 

flavonoids
 

in
 

improving
 

endothelial
 

injury,and
 

provided
 

refer-
ence

 

and
 

theoretical
 

basis
 

to
 

promote
 

the
 

discovery
 

of
 

new
 

drug
 

candidates
 

for
 

vascular
 

endothelial
 

injury
 

and
 

the
 

wide
 

application
 

of
 

flavonoids.
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  血管内皮细胞作为机体血液流动和血管平滑肌

之间的一道机械屏障,具有保持血管通透性、传递血

管信息、维持抗凝平衡、修复血管壁等多种生理功能,
其完整性十分重要[1-2]。血管内皮损伤是动脉粥样硬

化的始动因素,与血栓的发生、发展密切相关,在动脉

粥样硬化、糖尿病、高血压等疾病的病理过程中均具

有重要作用[3-4]。目前,在动脉粥样硬化药物治疗中

最具代表性的是他汀类药物。然而临床实践表明,他
汀类药物对动脉粥样硬化斑块的逆转作用十分有

限[5]。一方面,他汀类药物存在肝脏及肌肉等相关不

良反应,导致患者用药依从性不佳;另一方面,越来越

多的随机对照和真实世界研究证据表明,即使在他汀

类药物充分治疗下血脂控制达标,患者依然存在心血

管事件发生风险[6-7]。
目前,中药已广泛用于临床,是一种很有前途的

新药开发来源。中药在治疗动脉粥样硬化方面历史

悠久,尤其是黄酮单体化合物,通过多靶点、多途径从

抗炎、抗氧化应激、改善脂质代谢等方面干预血管内

皮损伤效果显著,有助于降低冠心病、动脉粥样硬化

等发病风险,在血管内皮细胞保护和动脉粥样硬化的

防治方面具有优越的药理学活性,极具开发潜能[8-9]。
现将近年来黄酮类化合物改善内皮细胞损伤的相关

研究综述如下,以期为发现新型防治血管内皮损伤候

选药物提供可借鉴的思路。
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1 抗炎作用

  炎症反应是内皮损伤及动脉粥样硬化发生、发展

的重要机制,同时,在多种心脑血管疾病的病理生理

过程中具有重要作用。炎症反应刺激机体启动免疫

应答,进而激活信号蛋白,产生趋化因子,分泌炎症介

质,使内皮型一氧化氮(NO)合酶(eNOS)表达下调,
导致内皮细胞损伤及功能紊乱[10]。
1.1 抑制炎症因子释放 有研究表明,在糖氧剥夺

(OGD)大鼠脑微血管内皮细胞(BMEC)损伤模型中,
黄酮类活性成分灯盏花素可降低乳酸脱氢酶(LDH)、
肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白细胞介素-1β(IL-1β)、
IL-6因子水平,表明其可通过抑制炎症反应保护

BMEC[11]。芹菜素又称为芹黄素或洋芹素,是一种天

然的黄酮类化合物。芹菜素及其酯化物同样可通过

抑制IL-1β、IL-6、TNF-α、环氧化酶-2(COX-2)和诱导

型NO合酶(iNOS)的表达,进而缓解丙烯醛加剧脂

多糖(LPS)诱导的人脐静脉内皮细胞(HUVEC)炎症

反应[12]。付蕾等[13]发现,从灯盏花中提取的黄酮类

有效成分灯盏花素对阵发性心房颤动大鼠心肌损伤

具有保护作用,通过抑制炎症因子产生,进而促进磷

酸肌醇-3激酶/蛋白激酶B(PI3K/Akt)/eNOS通路

表达。KONG等[14]发现,天然黄酮类化合物木犀草

素通过抑制环磷酸腺苷(cAMP)-磷酸二酯酶活性及

大鼠肺血管细胞间黏附分子1(VCAM-1,体外)和可

溶性细胞间黏附分子1(ICAM-1,体内)的表达抑制炎

症反应。总之,黄酮类化合物主要通过抑制炎症因子

及黏附分子释放进而发挥抗炎效应,保护内皮细胞。
1.2 调控核因子κB(NF-κB)通路 NF-κB为炎症反

应中具有主要调节作用的核转录因子,介导内皮细胞

相关调控基因,促进单核细胞聚集,上调黏附分子表

达,促进细胞外基质降解,形成不稳定斑块[15]。血管

内皮细胞在炎症因子等刺激下相关机制被激活。细

胞外调节蛋白激酶(ERK)、p38和c-Jun氨基末端激

酶为丝裂原活化蛋白激酶(MAPK)家族成员,能与

NF-κB通路交互发挥炎症调控作用,介导相关基因表

达,促进动脉粥样硬化的发展。NF-κB通路是天然药

物发挥抗炎作用的重要靶点[16]。木犀草素可下调

MAPK、NF-κB信号通路相关基因的表达,从而减少

VCAM-1的分泌[17]。白杨素是木蝴蝶等植物中的黄

酮类成分,能抑制NF-κB信号通路的活化,抑制细胞

的黏附和内皮细胞炎症反应[18]。金丝桃苷是一种在

杜鹃花科、藤黄科和卫矛科植物中发现的黄酮醇类化

合物,具有抗炎作用。金丝桃苷可降低细胞Toll样受

体/髓性 分 化 因 子 88(TLR/MYD88)表 达,阻 断

NF-κB
 

p65向细胞核的易位,减少促炎性细胞因子及

内皮黏附细胞因子的分泌[19]。二氢黄酮类化合物二

氢杨梅素可通过下调高迁移率族蛋白B1(HMGB1)
蛋白表达和 减 少 细 胞 中 HMGB1释 放,从 而 抑 制

NF-κB蛋白表达,发挥其对血管内皮的保护作用,并
具有抗炎作用[20]。淫羊藿苷是淫羊藿的主要药效成

分,属黄酮醇苷类化合物,具有广泛的生物活性作用。
吴迪等[21]研究表明,淫羊藿苷可抑制 TLR4介导的

NF-κB通路,减少炎症因子释放,从而减轻LPS所致

的HUVEC损伤。总之,黄酮类化合物主要通过调控

NF-κB通路进而影响炎症因子的表达和释放而发挥

抗炎的作用。
2 抗氧化作用

  氧化应激是一种由活性氧(ROS)过度生成引起

的机体氧化/抗氧化平衡失调所致的病理过程。以氧

自由基的过氧化作用为主,即通过对胞内蛋白质、脂
质、DNA等物质直接氧化,从而导致生物膜脂质过氧

化损伤,进而损伤内皮细胞[22]。血管内皮细胞产生

ROS的主要途径有还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷

酸氧化 酶、黄 嘌 呤 氧 化 酶、eNOS、COX、细 胞 色 素

P450酶、线粒体等。同时,存在多种抗氧化酶,包括

超氧化物歧化酶(SOD)、过氧化氢(H2O2)酶、谷胱甘

肽(GSH)过氧化物酶等,其交互作用对维持血管稳态

具有重要作用[23]。有研究表明,黄酮类化合物可改善

体内自由基代谢紊乱、维持内环境稳态、抗氧化应激,
对血管内皮细胞具有保护作用[24]。
2.1 改善ROS生成 ROS是血管内皮损伤的重要

信号分子,过量的氧自由基可导致体内抗氧化系统受

损、抗氧化酶活性下降、细胞通透性改变、蛋白透过增

加、在基底膜上沉积等,进一步损伤血管内皮的结构

和功能。ZHANG等[25]发现,二氢黄酮类化合物二氢

杨梅素可减少细胞内 ROS过度生成、降低丙二醛

(MDA)水平及提高SOD的活性,通过激活 PI3K/
Akt/叉头转录因子(FOXO)信号通路减轻硝普钠诱

导的HUVEC氧化应激损伤。苏成福等[26]发现,葛
根总黄酮可调节 HUVEC中SOD、MDA水平,减少

ROS的产生,减轻由 H2O2 引起的 HUVEC氧化损

伤。查尔酮类化合物西红花苷能改善氧化型低密度

脂蛋白(ox-LDL)所致的心脏微血管内皮损伤,其机

制可能与其增加抗氧化物酶活性及降低自由基、氧化

产物的产生有关[27]。王秋娟等[28]发现,黄酮醇苷类

化合物淫羊藿苷可提高SOD活力,增强其对超氧阴

离子自由基和羟自由基的清除能力,减轻血管紧张素

Ⅱ(AngⅡ)诱导的 HUVEC损伤。表明黄酮类化合

物可增强多种抗氧化酶活性,减少ROS的产生,对血

管内皮细胞具有保护作用。
2.2 改善线粒体功能障碍 线粒体功能障碍导致

ROS积累、能量应激和细胞死亡[29]。GONG等[30]发

现,黄酮醇类化合物芦丁具有稳定线粒体功能、减少

ROS的产生、提高GSH 水平的作用,从而发挥内皮

保护功效。芦丁通过调节ROS介导的线粒体功能障

碍途径,保护细胞内GSH抗氧化系统,并防止 H2O2
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诱导的HUVEC凋亡。葛根素也称为葛根黄素,是从

中药葛根中分离的异黄酮类衍生物。有研究发现,在
HUVEC中葛根素可通过提高线粒体呼吸功能,抑制

细胞焦亡,抑制H2O2 所致的HUVEC细胞迁移和氧

化应激,发挥抗氧化作用[31]。
3 调节血管活性物质

  血管内皮细胞能分泌多种具有调控血管功能的

活性 物 质。内 皮 依 赖 性 舒 张 因 子 NO、前 列 环 素

(PGI2)、血管内皮超极化因子等舒血管物质,以及内

皮素l(ET-1)、血栓素A2(TXA2)、AngⅡ、超氧阴离

子等缩血管物质共同调节血管及内环境的平衡[32]。
有研究发现,黄酮类化合物黄芩苷高剂量组大鼠血浆

NO水平明显升高,表明其可通过调控NO水平发挥

内皮保护作用[33]。黄酮醇苷类化合物淫羊藿苷通过

诱导PI3K/Akt和丝裂原活化蛋白激酶(MEK)/ERK
信号通路激活eNOS磷酸化并刺激NO释放,以减轻

动脉粥样硬化性内皮损伤[34]。其结果证实黄酮类化

合物能调节NO、ET-1等血管活性物质水平,使二者

处于动态平衡状态,进而调节血管内皮舒缩功能,保
护内皮细胞。
4 改善细胞凋亡

  细胞凋亡是受基因调控的细胞程序性死亡,以维

持机体自身稳态。细胞凋亡是血管损害的主要表现

之一,可引起血管渗漏、炎症及凝血。B淋巴细胞瘤-2
基因(Bcl-2)家族蛋白是介导凋亡的关键分子,Bcl-2
家族蛋白Bax可促进细胞色素C从线粒体向细胞质

内转 运,并 可 活 化 半 胱 氨 酸 天 冬 氨 酸 蛋 白 酶 3
(caspase-3),从而介导凋亡。有研究发现,Bcl-2可通

过与Bax的结合抑制细胞的凋亡[35]。NF-κB通路、
MAPK通路、PI3K/Akt通路等是近年来研究的与细胞

凋亡相关的热点通路。有研究发现,二氢黄酮类化合物

二氢杨梅素通过减少 H2O2 诱导的 MDA产生及抑制

氧化应激诱导的线粒体凋亡信号通路,改善由H2O2 诱

导的HUVEC损伤[25]。ZHU等[36]通过 Hoechst3342/
PI和Annexin

 

V-FITC/PI荧光双染色表明,黄酮醇类

化合物异槲皮素抑制 H2O2 诱导的EA.hy926细胞凋

亡,且能抑制caspase-9和caspase-3蛋白表达,同时,增
加抗凋亡蛋白髓样细胞白血病-1(MCL-1)的表达。
5 调控自噬

  自噬是真核生物重要的自我保护机制。在应激

状态下血管内皮细胞发生自噬,通过清除损伤的细胞

器并利用自噬溶酶体降解损伤或衰老的生物大分子

以保持细胞内环境稳定。自噬被激发时可发挥保护

或启动内皮细胞程序性死亡的双重身份[37]。有研究

表明,细胞凋亡与自噬均与多种心脑血管疾病密切相

关[38]。凋亡与自噬是独立、同步或先后的2种现象,
自噬能抑制或促进细胞凋亡,而Bcl-2等凋亡调控蛋

白也能调控自噬。

黄酮类化合物槲皮素可增加血管内皮细胞中自

噬蛋白自噬微管相关蛋白轻链3抗体(LC3-Ⅱ)/Ⅰ水

平,下调磷酸化Akt(p-Akt)/Akt、磷酸化雷帕霉素靶

蛋白(p-mTOR)/雷帕霉素靶蛋白(mTOR)表达水

平,增强自噬,进而调控 HUVEC增殖[39]。柚皮苷为

一种天然黄酮类化合物,是骨碎补、枳实、枳壳、化橘

红等中药的主要药效成分。ZHAO等[40]研究证明,
柚皮苷可通过抑制p62表达,降低LC3-Ⅱ/Ⅰ水平和

自噬小体减轻棕榈酸诱导的细胞凋亡,并使 HUVEC
自噬恢复至正常状态,从而保持适宜的自噬通量循

环。WANG等[41]研究发现,中等剂量柚皮苷可通过

激活PI3K/Akt/mTOR通路抑制高糖/高脂状态下

的自噬,从而改善 HUVEC功能。钟惠娟等[42]发现,
二氢黄酮类化合物二氢杨梅素预处理组自噬体和自

噬溶酶体数量均增加,Bcl-2蛋白相互作用中心卷曲

螺旋蛋白1(Beclin-1)、LC3-Ⅱ的表达和LC3-Ⅱ/Ⅰ水

平均上调,而p62表达下调,表明其可通过促进细胞

自噬水平,抑制ox-LDL诱导的HUVEC损伤。
6 其他相关机制

6.1 改善脂质代谢紊乱 黄酮类化合物可改善脂质

代谢紊乱,减轻脂质过氧化。郭重仪[43]采用 H2O2 诱

导细胞氧化损伤后发现,黄芩苷可稳定自由基,清除

脂质过氧化物,保护内皮细胞。江青东等[44]发现,异
黄酮类化合物葛根素可降低LDH 的释放,还可有效

抑制由联胺引起的内皮细胞脂质过氧化,因此,对动

脉血管内皮细胞具有保护作用。有研究发现,黄酮类

化合物槲皮素能促进氧自由基清除,抵抗脂质过氧

化,维持内皮细胞的胞膜完整性,明显保护 H2O2 对

内皮细胞的损伤[45]。
6.2 平衡凝血系统 血管细胞能合成分泌抗凝介

质,促进凝血平衡。正常生理状态下TXA2与PGI2
处于动态平衡。而在心肌内皮细胞受损后PGI2合成

减少而TXA2作用增强,诱导血小板聚集,进而导致

心肌缺血程度加重。有研究表明,黄酮类化合物可发

挥抑制血小板聚集的功效,黄芩苷可能 通 过 激 活

ERK1/2抑制蛋白酶激活受体-1(PAR-1)表达及其下

游NF-κB激活,对凝血酶诱导的细胞损伤具有保护作

用[46]。异黄酮类化合物葛根素具有抗血小板聚集功

效,其机制可能与减少血小 板5-羟 色 胺 的 释 放 及

TXA2生成有关[47]。KASIMU等[48]发现,在罗布麻

叶中的异槲皮苷、金丝桃苷等黄酮类化合物具有抗血

小板聚集的活性作用。黄酮类化合物灯盏花素可增

加OGD损伤后BMEC释放组织型纤溶酶原激活物

(t-PA)和 PGI2,抑 制 纤 溶 酶 原 激 活 物 抑 制 剂-1
(PAI-1)和ET-1生成,表明其可能具有调节纤溶功能

和扩血管作用[11]。上述现象的作用机制可能与黄酮

类成分抑制环氧合酶、增加血小板cAMP合成、阻断

TXA2受体、增加PGI2含量有关。黄酮类化合物对
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血管内皮损伤的保护作用及作用机制研究见表1。

表1  黄酮类化合物对血管内皮损伤的保护作用及作用机制研究

分类 实验模型 作用机制

黄酮类

 灯盏花素(10、30、90
 

mg/L) OGD大鼠BMEC模型 LDH↓,TNF-α↓,IL-6↓,IL-1β↓,t-PA↑,PGI2↑,ET-1↓,

PAI-1↓

 灯盏花素(4、8、16
 

mg/mL) 大鼠尾静脉注射乙酰胆碱、氯化钙建立阵发性心

房颤动模型

NO↑,PI3K↑,Akt↑,eNOS↑,激活PI3K/Akt/eNOS通路

 灯盏花素(1、10
 

μmol/L) H9c2心肌细胞缺氧模型 Bcl-2↑,caspase-3↓,激活PI3K/Akt/eNOS通路

 芹菜素及其酯化物(10
 

μmol/L) 丙烯醛加剧LPS诱导HUVEC损伤 ROS↓,IL-6↓,IL-1β↓,TNF-α↓,COX-2↓,iNOS↓,NLRP3炎

症小体↓,抑制HMGB1/MYD88信号通路激活

 木犀草素(1、10、100
 

μmol/L) LPS诱导原代大鼠肺微血管内皮细胞损伤 cAMP-磷酸二酯酶↓,ICAM-1↓,VCAM-1↓

 白杨树(1、3、10、30
 

μmol/L) IL-1β刺激HUVEC损伤 ICAM-1↓,VCAM-1↓,E-选择素↓,抑制NF-κB通路

 黄芩苷(25、50、100
 

mg/L) ox-LDL诱导HUVEC(EA.hy926)损伤 TNF-α↓,IL-6↓,Bax/Bcl-2↓

 黄芩苷(50、100、200
 

mg/kg) 高脂饮食联合维生素D3建立动脉粥样硬化模型
甘油三酯↓,LDL胆固醇↓,MDA↓,高密度脂蛋白胆固醇↑,

SOD↑,NO↑

 黄芩苷(50、100、150
 

μmol/L) 凝血酶诱导HUVEC损伤 PAR-1↓,MAPK↓,NF-κB↓,caspase-3↓

黄酮醇类

 金丝桃苷(10、20、50
 

μmol/L) 抗心磷脂抗体诱导HUVEC损伤 IL-1β↓,IL-8↓,组织因子(TF)↓,ICAM-1↓,VCAM-1↓,自
噬↑,抑制哺乳动物雷帕霉素靶蛋白/蛋白核糖体S6蛋白激酶

(mTOR/S6K1)和TLR4/MYD88/NF-κB信号传导途径

 槲皮素(10、20
 

μmol/L) H2O2诱导HUVEC损伤 SOD↑,MDA↓,LDH↓,磷酸酶基因↑,p-Akt↓,Bcl-2↓

 槲皮素(7.5、15、30
 

μmol/L) H2O2诱导HUVEC损伤 LC3-Ⅱ/Ⅰ↑,p-Akt/Akt↓,p-mTOR/mTOR↓

 异槲皮素(5、10、20
 

μmol/L) H2O2诱导EA.hy926损伤 细胞凋亡↓,caspase-9↓,caspase-3↓,MCL-1↑,p-Akt↑,磷酸

化糖原合成酶激酶-3β↑,激活Akt/糖原合成酶激酶-3β通路

 芦丁(50
 

μmol/L) H2O2诱导HUVEC损伤 细胞凋亡↓,ROS↓,GSH↑,线粒体膜电位(ΔΨm)↑,保护

DNA损伤

 槲皮素(2、4、8
 

mg/L) H2O2诱导HUVEC株(ECV-304)损伤 血栓调节蛋白↓,LDH↓

二氢黄酮类

 柚皮素(0.2、0.4、0.6
 

μg/mL) 榈酸酯诱导HUVEC损伤 ROS↓,SOD↑,谷胱甘肽过氧化物酶4↑,LC3B-Ⅱ/Ⅰ↓,p62↓,

自噬体↓,自溶体↑

 二氢杨梅素(37.5、100、300
 

μmol/L) H2O2诱导HUVEC损伤 MDA↓,凋亡↓,ROS↓,NO↑,Bcl-2/Bax↑,caspase-3↓,

p-p53/p53↓,细胞色素C↓,多聚ADP核糖聚合酶↑

 二氢杨梅素(300
 

μmol/L) 硝普钠诱导HUVEC氧化损伤 凋亡率↓,ROS↓,MDA↓,SOD↑,caspase-3↓,Bcl-2↑,激活

PI3K/Akt/FoxO3a信号通路

 二氢杨梅素(0.1、1.0、10.0
 

μmol/L) ox-LDL诱导HUVEC损伤 细胞核荧光强度↓,核固缩致密浓染和碎块状致密浓染↓,自
噬体和自噬溶酶体数量↑,Beclin-1↑,LC3-Ⅱ↑,LC3-Ⅱ/Ⅰ↑,

p62↓

异黄酮类

 葛根总黄酮(20、40、80
 

mg/L) H2O2诱导HUVEC损伤 SOD↑,MDA↓,NO↑,ET-1↓,ROS↓,eNOS↑,VCAM-1↓

 葛根素(25、50、100
 

mg/kg) 线栓法制作永久局灶性脑缺血大鼠模型 Bcl-2↑,Bax↓,caspase-3↓,Cleaved-caspase-3↓,细胞凋亡率↓

 葛根素(3、10、30、100
 

μmol/L) H2O2诱导HUVEC损伤 线粒体膜电位↓,抑制细胞迁移,TNF-α↓,IL-1β↓,IL-18↓,焦
亡相关蛋白(N-GSDMD)↓,Cleaved-caspase-1↓,NLRP3↓,

P2X7R↓

 葛根素(50~200
 

μmol/L) ox-LDL诱导HUVEC损伤 TF↓,NO↑,5-羟色胺↓,TXA2↓,激活PI3K/Akt/eNOS通

路,抑制ERK1/2和NF-κB的激活
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续表1  黄酮类化合物对血管内皮损伤的保护作用及作用机制研究

分类 实验模型 作用机制

查尔酮类

 西红花苷(20、100、500
 

μg/mL) ox-LDL致大鼠原代心肌微血管内皮细胞损伤 减少自由基产生

其他黄酮类

 淫羊藿苷(1、10、50
 

μmol/L) LPS诱导HUVEC损伤 C-反应蛋白↓,IL-6↓,TLR4↓,NF-κB↓

 淫羊藿苷(10-5、10-6、10-7
 

mol/L) AngⅡ诱导ECV-304损伤 SOD↑,总NO合酶↑,cNOS↑,NO↑,LDH↓,iNOS↓

7 小  结

  血管内皮损伤是动脉粥样硬化等心脑血管疾病

共同的病理基础。改善血管内皮功能已成为防治心

脑血管疾病的重要途径[32]。黄酮类化合物通过改善

内皮细胞的炎症反应、氧化应激、凋亡与自噬、调节血

管活性物质等多种途径,在血管内皮损伤的调节方面

效果显著。血管内皮细胞的损伤修复受多途径、多靶

点的调控,在体内外模型研究方面探讨其内在机制也

取得了丰富的研究成果。
然而,目前的研究仍存在一些不足:(1)多集中于

单味药的研究、模型的诱导、检测,而对中药复方更深

层次、多系列的研究相对较少见。应加强关于损伤模

型建立的统一标准,规范化深入进行中药复方的相关

研究。(2)现有基础研究的研究方法较为单一,未深

入挖掘其具体调控过程及相关作用靶点。未来研究

可结合多组学方法,从多角度、多维度对血管内皮细

胞损伤的机制进行系统探究,为个体化治疗提供参考

依据。(3)现阶段研究主要侧重于基础研究及小样本

临床试验研究,多中心、大样本的临床试验研究相对

较少见,未来应在此基础上进一步开展多中心、大样

本的临床研究,为黄酮类化合物的临床应用提供更多

科学、可靠的理论依据。只有通过一系列科学、系统

的基础研究及临床试验才能更好地为黄酮类化合物

在内皮损伤的防治方面提供充足的理论依据,从而进

一步推动其在临床的广泛应用。
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