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聚苯乙烯微塑料联合高脂处理对血管内皮细胞的影响

王 静，刁家妮，龙 菁，何渝广，谭丽萍，陈雪梅，李方方，何俊琳，王应雄，高茹菲，李伟轲

（重庆医科大学公共卫生学院生殖与发育教育部国际合作联合实验室，重庆 400016）

【摘 要】目的：探讨聚苯乙烯微塑料（polystyrene microplastics，PS-MPs）联合高脂处理对血管内皮细胞的影响。方法：使用含

5%胎牛血清的DMEM培养基培养人脐静脉血管内皮细胞（human umbilical vein endothelial cells，HUVECs）。对HUVECs采用

常规培养、高脂处理和PS-MPs联合高脂处理。实验分为对照组、高脂处理组和PS-MPs联合高脂处理组。采用CCK-8试剂检

测细胞活力，F-actin 染色检测细胞形态变化情况，流式细胞术、划痕实验和管腔形成实验检测细胞凋亡、迁移和成管能力。

结果：HUVECs暴露于高脂环境后，细胞活力明显降低，细胞形态皱缩，细胞凋亡水平明显增加，细胞迁移和成管能力均明显降

低。相较于高脂处理组，PS-MPs联合高脂处理后，细胞活力，细胞形态，细胞凋亡水平和细胞迁移能力均没有明显变化，但细

胞成管能力进一步受损。结论：高脂处理会影响细胞活力，改变细胞形态，损伤血管内皮细胞功能；在高脂处理基础上联合

PS-MPs处理后，可加剧血管内皮细胞功能损伤。
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Effect of polystyrene microplastics combined with high-fat treatment 
on vascular endothelial cells
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Wang　Yingxiong，Gao　Rufei，Li　Weike

（1Joint Laboratory of International Cooperation of the Ministry of Education for Reproduction and Development，
School of Public Health，Chongqing Medical University）

【Abstract】Objective：To investigate the effect of polystyrene microplastics（PS-MPs） combined with high-fat treatment on vascular 
endothelial cells. Methods：Human umbilical vein endothelial cells（HUVECs） were cultured in the DMEM medium containing 5% fe⁃
tal bovine serum. HUVECs were treated with conventional culture，high-fat treatment，and PS-MPs combined with high-fat treatment. 
The experiment was conducted in the three groups of control group，high-fat treatment group and PS-MPs + high-fat treatment group. 
CCK-8 assay was used to measure cell viability，F-actin staining was used to observe cell morphological changes，and flow cytometry，
scratch assay，and tube formation assay were used to measure the apoptosis，migration，and tube-forming ability of cells. Results：
After HUVECs were exposed to the high-fat environment，there was a significant reduction in cell viability，shrinkage of cells，a signifi⁃
cant increase in cell apoptosis，and significant reductions in cell migration and tube-forming ability. Compared with the high-fat treat⁃
ment group，there were no significant changes in cell viability，cell morphology，cell apoptosis，and cell migration ability after PS-MPs 
combined with high-fat treatment，but the tube-forming ability of cells was further impaired. Conclusion：High-fat treatment will 
affect cell viability，change cell morphology，and damage vascular endothelial cell function，and PS-MPs combined with high-fat treat⁃
ment can aggravate the damage of vascular endothelial cell function.
【Key words】polystyrene microplastics；high-fat；human umbilical vein endothelial cells；tube-forming ability

随着生活水平的提高和饮食结构的改变，肥胖

人口数量飞速增长，肥胖的患病率也迅速增加。造

成肥胖的原因众多，饮食不当是最主要的原因，长

期高脂饮食导致脂肪摄入过量而引起肥胖[1-2]。在

肥胖状态下，人体血浆中游离脂肪酸含量增加，诱
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导血管内皮细胞中活性氧的产生，导致细胞氧化应

激水平增高，血管舒张减少，最终引起肥胖患者血

管功能异常[3-5]。课题组前期研究显示，高脂诱导的

肥胖早孕小鼠子宫内膜血管内皮细胞生长因子受

体 1表达显著降低，血管内皮细胞功能紊乱，血管生

成受损[6]。血管内皮细胞是覆盖于血管内膜表面相

互嵌合的单层扁平或多角形细胞[7]。血管内皮细胞

作为血液与血管壁之间的物理屏障，直接与循环血

液接触，不仅能够完成血液和组织液之间的代谢交

换，还可以通过合成和分泌各种血管活性因子和生

长因子来响应物理化学刺激，调节局部血管的舒缩

以维持血管的正常功能[8-9]。血管内皮细胞若受到

损伤，会引起细胞功能失衡，从而破坏血管稳态，导

致多种疾病发生，如动脉粥样硬化、高血压、心力衰

竭等心血管疾病[10-12]。然而，除了肥胖会影响血管

内皮细胞功能外，目前还有研究发现微塑料暴露也

会对血管内皮细胞功能造成损伤。

全球塑料污染已成为重大的环境和公共卫生

问题[13]。大型塑料垃圾在物理、化学及生物作用下

被分解形成更小的塑料颗粒，国际上将粒径≤5 mm
的塑料颗粒定义为微塑料 （microplastics，MPs）[14-15]。
尽管塑料被认为是惰性材料，但已有研究发现，暴

露于 MPs 和塑料添加剂会激活生物体内过氧化物

酶体增殖物激活受体，影响脂肪生成和脂质代谢，

提示 MPs 的暴露可能与全球肥胖患病率的增加有

关[16]。此外，MPs被证实对微生物、海洋生物及陆地

动植物具有负面影响[17-19]，能够经消化道和呼吸道

进入生物体导致炎症反应、氧化应激及 DNA 损伤

等[20-22]。常见的 MPs 包括聚乙烯微塑料（polyethyl⁃
ene microplastics，PE-MPs）、聚丙烯微塑料（polypro⁃
pylene microplastics，PP-MPs）、聚苯乙烯微塑料

（polystyrene microplastics，PS-MPs）等，其中PS-MPs
被认为是研究微塑料生物毒性的模型粒子，其对机

体的影响引起了人们的广泛研究[23-24]。
PS-MPs暴露与心血管疾病危险因素之间存在

密切联系。粒径<150 μm 的 PS-MPs暴露于人体后

可穿透肠上皮，通过门静脉进入血液，而粒径<10 μm
的 PS-MPs 则可直接穿透血管[25]。另有研究发现，

口服暴露于 5 mg/L 0.5 μm PS-MPs 90 d的大鼠出现

毛细血管充血，PS-MPs浓度达到50 mg/L时，大鼠心

肌变薄甚至破裂[26]。血管内皮细胞位于血管内膜表

面，是与进入血液的 PS-MPs 直接接触的靶细胞。

粒径为 0.1 μm和 0.5 μm PS-MPs可黏附于HUVECs
细胞膜表面，造成细胞膜损伤；随着暴露时间的增

加，0.1 μm PS-MPs会被吸收进入细胞，诱导HUVECs
中自噬体形成，引起细胞氧化应激和凋亡水平增

加，最终导致血管生成障碍[27-28]。这表明PS-MPs暴
露可损害HUVECs功能。

PS-MPs 不仅独立存在，还能够与自然环境

中其他污染物联合作用，引发综合毒性作用 [29]。
研 究发 现 ，PS-MPs 联 合 2,2',4,4'- 四 溴 二 苯 醚

（2,2',4,4'-Tetrabromodiphenyl Ether，BDE-47）暴露

后，可加剧斑马鱼胚胎的心血管损伤[30]。另有研究

显示，PS-MPs联合高脂饮食暴露后，可加剧斑马鱼

肝脏损伤，导致斑马鱼脂质代谢异常[31]。当血管内

皮细胞单独暴露于高脂环境或者 PS-MPs 时，会引

起细胞氧化应激水平增加和细胞过度凋亡，损伤血

管内皮细胞功能，导致血管生成受损。然而，目前关

于PS-MPs联合高脂处理对血管内皮细胞功能的影

响尚不明确，促使本课题组深入研究和探讨。

本研究利用 PS-MPs 联合高脂处理 HUVECs，
通过检测细胞形态、活力、凋亡、迁移和血管生成能

力，明确 PS-MPs联合高脂处理对HUVECs的影响，

为研究PS-MPs联合高脂处理在血管生成过程中的

作用提供新的见解。

1　材料与方法

1.1　实验材料

1.1.1　人脐静脉血管内皮细胞（human umbilical vein endo⁃
thelial cells，HUVECs）　来源于前期研究工作中液氮冻存的

人脐静脉血管内皮细胞。

1.1.2　实验试剂　油酸（oleate，OA）和棕榈酸（palmitic acid，
PA）购买自美国 Sigma公司；PS-MPs购买自中国译元生物公

司；DMEM 培养基购买自美国 gibco 公司；胎牛血清（fetal 
bovine serum，FBS）购买自中国苏州双洳生物科技有限公司；

PBS购买自中国博士德生化科技有限公司；CCK-8试剂购买

自中国北京赛文创新生物科技有限公司；BODIPY 染液、F-
actin染液购买自中国碧云天生物技术有限公司；Matrigel基
质胶购买自中国康宁公司。

1.1.3　实验仪器　高压灭菌锅、超净工作台为上海博讯公司

产品；高速冷冻离心机、超纯水系统、水套式二氧化碳培养箱

为赛默飞世尔科技公司产品；-80℃超低温冰箱为海尔公司

产品；多功能酶标仪为上海美谷公司产品；倒置显微镜为奥

林巴斯公司产品；恒温水浴锅为江苏太仓实验设备公司产

品；荧光共聚焦显微镜为日本 Nikon 公司产品；扫描电子显

微镜为日本日立科学仪器（北京）有限公司。

1.2　实验方法

1.2.1　细胞培养　HUVECs生长于含 5%胎牛血清的DMEM
培养基中，于 37 ℃、5%CO2 培养箱中培养，待细胞融合至

90%时，按照1∶3比例进行传代。
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1.2.2　细胞处理　体外高脂诱导方法参照已有研究报道[32]，
本研究采用 OA 和 PA 联合处理方式模拟高脂环境，培养

基中 OA 的终浓度为 50 μmol/L，PA的终浓度为500 μmol/L。
结合课题组前期研究和参考文献报道确定给予 HUVECs的
PS-MPs粒径和浓度[33]，将 5 μm PS-MPs以 100 μg/mL的浓度

悬浮于含 5%胎牛血清的高脂培养基中。分别使用含 5%胎

牛血清的DMEM培养基、含 5%胎牛血清的高脂培养基和含

5%胎牛血清的高脂联合 100 μg/mL 5 μm PS-MPs培养基处

理HUVECs细胞48 h。
1.2.3　细胞活力检测　通过CCK-8试剂检测细胞活力。在

96孔板中处理HUVECs 48h后，按照 1∶9的比例用DMEM培

养基稀释 CCK-8试剂原液（现配现用），每孔中加入 100 μL 
CCK-8稀释液（避免出现气泡，以免影响后续吸光度值的测

定），于 37 ℃敷箱中孵育 2 h 后，使用多功能酶标仪测定

450 nm处吸光度值。

1.2.4　BODIPY 染色检测细胞中脂滴沉积情况　在 24 孔板

中滴 1滴 5% DMEM培养基后，放入 1张细胞爬片，加入适量

HUVECs细胞悬液和 400 μL 5% DMEM培养基，待细胞密度

达到 70%后处理细胞至 48 h。细胞处理结束后，取出孔板，

弃培养基，PBS 润洗 3 次后，使用 4% 多聚甲醛室温固定

20 min，按照 1∶2 000 比例稀释 BODIPY 染液，每孔加入

200 μL BODIPY染液室温避光孵育 20 min后，再使用PBS润

洗 3次。扣取爬片倒扣于滴有 DAPI染液的载玻片上，室温

静置10 min待DAPI染液进入细胞核。于共聚焦显微镜下拍

摄观察细胞中脂滴沉积情况。

1.2.5　F-actin染色检测细胞骨架形态变化　在 24孔板中滴

1 滴 5%DMEM 培养基后，放入 1 张细胞爬片，加入适量 HU⁃
VECs 细胞悬液和 400 μL 5%DMEM 培养基，待细胞密度达

到 70%后处理细胞至 48 h。细胞处理结束后，取出孔板，弃

培养基，PBS润洗3次后，使用4%多聚甲醛室温固定20 min，
按照 1∶600比例稀释 F-actin 染液，每孔加入 200 μL F-actin
染液室温避光孵育 1 h 后，再使用 PBS 润洗 3 次。扣取爬片

倒扣于滴有DAPI染液的载玻片上，室温静置 10 min待DAPI
染液进入细胞核。于共聚焦显微镜下拍摄观察细胞骨架形

态变化情况。

1.2.6　流式细胞术检测细胞凋亡情况　在 6 孔板中处理

HUVECs细胞 48 h后，使用 0.25%胰酶将细胞消化为单个细

胞，使用 PBS缓冲液重悬，离心机中 800 r/min离心 5 min，反
复 2次，最终使用 500 μL PBS缓冲液将不少于 1×106个细胞

重悬于 1.5 mL EP管中，立即使用流式细胞仪检测细胞凋亡

情况。

1.2.7　划痕实验检测细胞迁移能力　取适量 HUVECs 细胞

悬液加入 6孔板中，使孔中细胞于第 2天早上铺满孔板。使

用马克笔在孔板背面做好标记，用 1 mL枪头比着直尺在孔

板中间画 1条直线，使用PBS缓冲液洗掉脱落的细胞。分别

在细胞处理 0 h和 48 h使用显微镜拍照记录细胞迁移情况，

并使用 Image J软件统计分析细胞迁移率。

细胞迁移率（%）=|48 h划痕面积-0 h划痕面积|/0 h划痕

面积×100%

1.2.8　细胞管腔形成实验　在 6 孔板中处理 HUVECs 细胞

48 h后，使用 0.25%胰酶将细胞消化为单个细胞并且使用细

胞计数板进行计数。将基质胶用 DMEM 原液按照 1∶1比例

稀释，均匀混合后，在 48 孔板中每孔加入 100 μL 基质胶稀

释液，避免产生气泡，置于 37 ℃敷箱中凝固 1 h。取适量细

胞悬液加入 48孔板中，使每孔中含有 1.8×104个 HUVECs细
胞，培养基中液体总体积为 200 μL。将 48 孔板继续放入

37 ℃敷箱中培养，6 h后取出拍照记录 HUVECs细胞管腔形

成情况，并且使用 Image J软件分析管腔形成的节点数以及

血管分支数。

1.3　统计学方法

所有实验均重复 3 次及以上，采用 SPSS 26.0 统计分析

软件进行数据分析。采用单因素方差分析进行多组间比较，

随后采用Bonferroni检验进行多组间的两两比较。统计图采

用 GraphPad prism 9.5 进行绘制，数据采用均数±标准差

（x±s）显示。检验水准α=0.05。

2　结 果

2.1　PS-MPs联合高脂处理明显降低HUVECs细胞活力

本研究采用的 PS-MPs 粒径为 5 μm，通过扫描电镜对

5 μm PS-MPs微球进行观察，结果显示 PS-MPs的外观均成

圆形，粒径较为均一（图 1A）。荧光显微镜观察发现，培养

48 h后，对照组 HUVECs 细胞形态如鹅卵石样均匀分布；高

脂以及PS-MPs联合高脂处理后，HUVECs细胞密度降低、数

量减少（图 1B）。CCK-8试剂检测细胞活力发现，经高脂处

理后，HUVECs 细胞活力与对照组相比明显降低；PS-MPs
联合高脂处理后，与高脂处理组相比，HUVECs细胞活力没

有明显变化，但与对照组相比，HUVECs 细胞活力明显降低

（图1C）。

2.2　PS-MPs联合高脂处理导致HUVECs细胞骨架形态异常

为进一步明确 100 μg/mL 5 μm PS-MPs 联合高脂处理

对HUVECs细胞的影响，本研究首先通过BODIPY染色观察

细胞内脂滴沉积情况，结果显示高脂处理后HUVECs细胞中

出现大量脂滴沉积；PS-MPs联合高脂处理后，HUVECs细胞

中同样出现大量脂滴沉积，但相较于高脂处理组没有明显差

异（图 2A、B）。F-actin染色结果显示，对照组 HUVECs细胞

F-肌动蛋白分布均匀，细胞网状微丝有序排列；高脂处理

后，HUVECs 细胞形态皱缩，体积减小；PS-MPs 联合高脂处

理后，HUVECs细胞同样出现皱缩，体积减小（图2C）。

2.3　PS-MPs联合高脂处理对HUVECs细胞凋亡无显著影响

血管生成是 1个复杂的动态过程，涉及血管内皮细胞的

增殖、迁移和管腔形成等关键的生物学过程。血管内皮细胞

增殖和凋亡相互关联，共同维持生物体的生长发育。若细胞

过度凋亡，则会影响细胞正常功能。流式细胞术结果显示，

高脂处理后 HUVECs 细胞凋亡明显增加；PS-MPs 联合高脂

处理后，与高脂处理组和对照组相比，HUVECs 细胞凋亡水

平均无明显变化（图3A、B）。
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2.4　PS-MPs联合高脂处理降低HUVECs细胞迁移能力

本课题组进一步采用划痕实验评估 HUVECs细胞的迁

移能力。结果显示，高脂处理后HUVECs细胞迁移能力明显

降低；PS-MPs 联合高脂处理后，与对照组相比，HUVECs 细

图 1　PS-MPs联合高脂处理对 HUVEC 细胞活力的影响

图 2　PS-MPs联合高脂处理对 HUVEC 细胞骨架形态的影响

图 3　PS-MPs联合高脂处理对 HUVEC 细胞凋亡水平的影响
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胞迁移能力显著降低；而相较于高脂处理组，HUVECs 细胞

迁移能力有进一步降低的趋势（图 4A、B）。以上结果表明，

在高脂处理的基础上，联合 100 μg/mL 5 μm PS-MPs处理可

能会进一步降低HUVECs细胞迁移能力。

2.5　PS-MPs联合高脂处理加剧HUVECs血管生成功能损伤

血管生成是正常组织生长及损伤修复的必要过程，对于

胚胎发育、器官生长和伤口愈合等至关重要。血管内皮细胞

在体外特定条件下，可响应血管生成信号，形成细胞条索，随

后形成血管管腔[34]。因此，本研究进一步利用管腔形成实验

评估 HUVECs 细胞的血管形成能力。结果显示，高脂处理

后，HUVECs细胞形成的血管分支节点数量和血管分支总长

度均显著降低，提示高脂处理后血管生成受损。PS-MPs联
合高脂处理后，与高脂处理组相比，HUVECs 细胞形成血

管分支节点数量和血管分支以及血管分支总长度均进一步

降低，提示 PS-MPs 联合高脂处理使血管生成受损加重

（图 5A~D）。以上结果表明，100 μg/mL 5 μm PS-MPs 联合

高脂处理后可加剧血管生成损伤。

图 4　PS-MPs联合高脂处理对 HUVEC 细胞迁移能力的影响

图 5　PS-MPs联合高脂处理对 HUVEC 细胞管腔形成能力的影响
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3　讨 论

近年来，微塑料被证明是影响生物体健康的重

要危险因素。目前已有研究发现，在人体血液、胎

盘和肺组织中均可检测到微塑料的存在[21,35-36]。
PS-MPs具有密度小、体积小和比表面积大的特点，

也具有高浓度的急性毒性作用和低浓度易积累的作

用[27]。课题组前期研究也发现，随着 500 nm和 5 μm 
PS-MPs 在 HUVECs 细胞中暴露浓度的增加，粒径

越小、浓度越高的PS-MPs对细胞的毒性越强（本文

未显示）。

除了 PS-MPs单独造成的损伤外，PS-MPs与环

境中其他污染物联合暴露造成的毒性也引起了广

泛的关注。PS-MPs 可作为环境污染物吸附的受

体，并且环境污染物的吸附会阻碍 PS-MPs 的生物

降解，延长其在生物体内的毒性影响[37]。已有研究

发现，微塑料暴露会加重多氯联苯对斑马鱼肝脏的

损伤[38]。此外，PS-MPs暴露不仅加剧高脂饮食喂养

斑马鱼导致的肝脏损伤和脂质代谢异常，还会加重

高脂肥胖小鼠的胰岛素抵抗[31,39]。随着全球肥胖率

的增加，与肥胖相关疾病的发病率也越来越高，包

括 2型糖尿病、动脉粥样硬化、高血压等[40]。研究显

示，肥胖患者体内过多的脂肪组织会导致大量生

物活性物质释放，不仅影响体重，还会诱发胰岛素

抵抗、炎症反应和氧化应激，引起血管内皮细胞

功能障碍，从而导致心血管疾病[41-43]。然而，目前关

于PS-MPs暴露联合高脂处理对血管内皮细胞功能

的影响尚不明确。在本研究中，本研究通过使用

100 μg/mL 5 μm PS-MPs联合高脂处理HUVECs 48 h
后，检测 HUVECs 活力与形态结构、凋亡水平以及

细胞迁移和成管功能，进一步探讨联合暴露对 HU⁃
VECs的影响。

在外界不良因素的刺激下，细胞活力可能发生

改变，进而影响细胞功能。本研究结果显示，高脂

处理后，HUVECs 细胞活力受到明显抑制，PS-MPs
联合高脂处理后，与高脂处理组相比，细胞活力没

有明显变化，但与对照组相比，HUVECs细胞活力明

显降低。细胞的正常功能不仅受到细胞活力的影

响，还与其形态结构密切相关，细胞 F-actin 骨架蛋

白是维持细胞形态与极性的基本骨架蛋白。血管

内皮细胞作为血液与周围组织之间的屏障，具有调

控血管舒缩和维持血管的功能[8-9]。血管内皮细胞

骨架蛋白 F-actin 发生重构和细胞通透性的改变是

导致炎症反应和引起血管损伤的的分子基础[44-47]。

本研究结果显示，PS-MPs联合高脂处理后，与高脂

处理组相比，细胞形态没有明显改变，但与对照组

相比，细胞形态同样变得皱缩，体积减小。Lee HS
等[33]研究发现，0.5 μm 和 1 μm PS-MPs 处理 HU⁃
VECs 48 h后，细胞活力受到明显抑制；而 5 μm PS-
MPs 处理 HUVECs 细胞 48 h 后，细胞活力没有发生

明显改变。这提示，PS-MPs联合高脂处理后，相较

于高脂处理组，细胞活力以及形态结构没有明显改

变，可能是由于 5 μm PS-MPs 对细胞影响较小，不

足以引起细胞活力和形态结构发生明显改变。

血管生成是一个高度复杂且动态变化的生物

学过程，始于生物发育的早期阶段[48]。在血管生成

过程中，血管母细胞在胚胎发育过程中形成原始血

管，并在多种生长因子和细胞因子的作用下，血管

内皮细胞开始增殖、迁移，最终形成新的血管[49]。在

本研究结果中发现，经高脂处理后，HUVECs细胞的

凋亡水平增加，迁移能力降低，细胞功能受损。细

胞凋亡是需要能量的细胞死亡过程，具有阶段性和

程序性，在一定条件下可逆。凋亡过程的发生受到

抗凋亡蛋白 Bcl-2和促凋亡蛋白 Bax表达含量比值

的影响，Bcl-2和Bax的比例失调会导致线粒体释放

细胞色素C，改变Caspase-9和Caspase-3表达水平；

而 Caspase-3 处于凋亡级联反应的下游，是凋亡级

联反应的共同下游作用分子，是凋亡反应的最终执

行者，其表达水平对于凋亡反应的发生至关重

要[50-51]。在本研究中，高脂处理基础上联合PS-MPs
处理后，相较于高脂处理组，细胞凋亡水平有恢复

趋势，本课题组猜测此时细胞可能处于应激状态，

细胞中Bcl-2和Bax的比例发生变化，影响Caspase-
3 的表达水平，最终导致细胞凋亡水平呈现恢复趋

势。血管内皮细胞具有自主运动特性，在特定情况

下，可获得集体迁移特征。血管内皮细胞迁移是血

管生成的早期过程之一，也是血管生成的重要标

志[52]。有研究表明，JAK/STAT3 信号通路的激活可

上调血管内皮生长因子 VEGF 的表达，促进血管内

皮细胞的迁移[53]；HUVECs中PI3K/AKT/ERK分子磷

酸化也可促进 VEGF 的表达，进而促进血管内皮细

胞的迁移[54]。本研究结果发现，PS-MPs联合高脂处

理后，血管内皮细胞迁移能力有进一步降低趋势，

可能是由于在高脂处理基础上联合PS-MPs处理后

影响血管内皮生长因子 VEGF 的表达，从而影响血

管内皮细胞迁移能力，但其具体的作用机制还有待

进一步的研究。

血管生成和管腔形成是血管内皮细胞最重要

和最特殊的生物学功能，是一个高度组织化和协调
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的细胞和分子事件[55]。本研究结果发现，PS-MPs联
合高脂处理后，相较于高脂处理组，细胞形成血管

分支节点数、血管分支数量以及血管分支总长度均

进一步显著降低，血管生成能力受损加重。这表

明，PS-MPs 联合高脂处理可加剧 HUVECs 血管生

成障碍。有研究发现，高脂饮食和MPs的生物积累

呈正相关[31]。PS-MPs由于其疏水性，易与脂质结合

形成复合体，并通过吸附作用降低脂肪酶活性，从

而降低生物体内脂滴的利用度，同时导致 PS-MPs
在生物体内难以消化和排泄[56]。PS-MPs 在体内长

时间的积累，则会导致机体脂质代谢紊乱以及炎症

反应的发生[39]。机体脂质代谢紊乱，会引起血浆游

离脂肪酸含量增加，诱导血管内皮细胞中活性氧的

产生，导致细胞氧化应激水平增高，血管舒张减少，

最终导致血管功能异常[3-5]。在本研究结果中，PS-
MPs 联合高脂处理后，HUVECs 血管生成能力受损

加重，可能与 PS-MPs 吸附脂滴在细胞中长时间沉

积有关。PS-MPs吸附脂滴在血管内皮细胞中长时

间积累，细胞对脂滴的利用度降低，细胞脂毒性增

加，脂质代谢紊乱，同时PS-MPs的沉积则会引起细

胞氧化应激水平增高，在多重损伤因素的协同作用

下，导致血管内皮细胞功能严重受损，最终引起血

管生成障碍。但在本课题组目前的研究中，暂未对

此进行深入研究，其具体作用机制还需进行探索。

本研究利用 HUVECs构建 PS-MPs联合高脂处

理模型，发现经高脂处理可降低血管内皮细胞活

力、改变细胞形态、增加细胞凋亡水平、损害细胞迁

移和成管能力；5 μm PS-MPs联合高脂处理后，血管

内皮细胞成管能力进一步受损，并加剧血管内皮细

胞成管功能障碍。然而，PS-MPs 联合高脂处理通

过何种机制影响血管内皮细胞功能及其在血管生

成过程中的作用，还需要更多的科学研究和证据来

进行探索。
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