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　　【摘要】　姜黄素是姜黄根茎中提取的活性成分。大量研究表明，姜黄素具有抗炎、

抗氧化、降血糖、调脂、抑制血管生成、抗凝抗血栓等作用。研究证实，姜黄素在急性冠脉

综合征、动脉粥样硬化、心力衰竭、代谢综合征治疗中具有良好的疗效和应用前景。
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　　姜黄（ｃｕｒｃｕｍａ）作为一种东方香料常见于咖喱

粉中，在印度、巴基斯坦、泰国等地区被广泛应用于

食品加工。姜黄素（ｃｕｒｃｕｍｉｎ）是姜黄根茎中提取的

最重要的活性成分，在姜黄干粉中的含量为２％～

５％
［１］。姜黄素属于多酚类色素，不溶于水、易溶于

二甲亚砜、丙酮、乙醇等有机溶剂，其吸收峰值在

４２０ｎｍ，遇酸时颜色由黄变深红
［２］。姜黄素具有抗

肿瘤、抗氧化、抗炎及免疫调节等多种生物活性，可

应用于临床治疗肿瘤、心血管疾病、糖尿病、炎症性

肠病、消化性溃疡、关节炎、皮肤病及获得性免疫缺

陷综合征等疾病［３４］。研究发现，姜黄素能作用于多

个信号通路，并调控各种转录因子、炎性因子、生长

因子、酶及凋亡相关蛋白的表达［５］。本文主要介绍

姜黄素在心血管疾病中的临床应用及作用机制的

研究进展。

１　临床应用

１．１　急性冠脉综合征

血脂异常及糖尿病是急性冠脉综合征（ＡＣＳ）危

险因素。大量研究证实，姜黄素具有显著的降脂、

降糖、抗血小板聚集、抗凝及直接的心脏保护作

用［６］。动物实验发现，姜黄素能显著降低高胆固醇

饮食或糖尿病动物模型的胆固醇水平，与对照组相

比，总胆固醇（ＴＣ）及低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）

分别降低２１％和４２．５％，高密度脂蛋白胆固醇

（ＨＤＬＣ）升高５０％。随机对照临床试验也证实，姜

黄素能降低 ＡＣＳ患者的三酰甘油（ＴＧ）、ＴＣ及

ＬＤＬＣ水平，并抑制ＬＤＬＣ氧化，升高 ＨＤＬＣ水

平［７］。姜黄素可通过减少肠道胆固醇摄入，促进胆

固醇转化为胆酸，以及增加胆酸分泌来实现调脂功

能。姜黄素还能直接保护心肌，减轻心肌梗死大鼠

模型缺血所致的心肌损伤和坏死。其机制可能是

直接稳定溶酶体膜，促进内源性糖皮质激素释放，

清除氧自由基，维持心肌细胞钙离子平衡［４］。

１．２　动脉粥样硬化

动脉粥样硬化（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）是一种以

脂质代谢异常为主要病因的慢性炎症性疾病。姜

黄素能通过降脂、抗炎、抗氧化、抑制血管平滑肌细

胞增殖、抑制血小板聚集等途径延缓 ＡＳ进展。临

床研究证实，ＡＳ患者持续２８ｄ隔日服用１０ｍｇ姜

黄素，能显著降低血中ＬＤＬＣ水平并升高 ＨＤＬＣ

水平［４］。健康人持续７ｄ每日服用５００ｍｇ姜黄素，

血中脂类氧化物及 ＴＣ 水平分别降低 ３３％ 和

１１．６３％，ＨＤＬＣ升高２９％
［３］。动物实验发现，姜

黄素能延缓高脂饮食、低密度脂蛋白受体敲除的

ＡＳ小鼠模型ＡＳ及脂肪肝的病情进展，其作用机制

与减少巨噬细胞内脂质堆积、抑制泡沫细胞形成有

关［８］。一项为期６个月的随机对照双盲临床试验也

证实，姜黄素能显著降低２型糖尿病患者ＡＳ风险。

与对照组相比，姜黄素能显著提高脂联素水平，改

善胰岛素抵抗，降低ＴＣ、尿酸、瘦素、内脏及全身脂

肪水平［９］。

１．３　心力衰竭

研究发现，姜黄素通过抑制组蛋白乙酰化过

程，调控肥厚心肌基因转录，继而防止心肌肥厚及

心力衰竭（心衰）的发生。基于心衰动物模型（盐敏

感高血压性心脏病大鼠模型、手术致心肌梗死大鼠

模型）的实验发现，姜黄素能改善两者的心脏收缩

功能，抑制高血压、非梗死区心肌重构，减轻心肌肥
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厚及心衰［１０］。姜黄素通过减少炎性因子表达，减轻

心肌缺血再灌注损伤，进一步缓解病情。此外，姜

黄素可抑制钙离子泵中 ＡＴＰ酶的活性，保持心肌

细胞中钙离子平衡，维持心肌正常收缩、舒张功能。

１．４　代谢综合征

代谢综合征是一组以肥胖、胰岛素抵抗为病理

特征的代谢紊乱症候群。近年的研究认为，姜黄素

通过减少脂肪生成、缓解慢性低级别的炎症反应以

及增强细胞抗氧化能力３个途径直接作用于白色脂

肪组织，具体包括减少炎症细胞（主要是巨噬细胞）

的渗入及炎性脂肪因子的合成，阻止前脂肪细胞分

化，增加脂联素及抗氧化剂的生成，最终延缓肥胖

相关疾病进展［１１］。动物实验发现，姜黄素能减缓高

脂饮食小鼠体质量增加的速度，提高其胰岛素敏感

性，抑制肝糖原合成［１２］。姜黄素可减轻糖尿病及其

相关的靶器官损害。姜黄素能改善糖尿病患者胰

岛素抵抗，降低空腹及餐后血糖水平，并延缓糖尿

病高危人群２型糖尿病的发生，提高健康人群餐后

胰岛素水平。此外，姜黄素还能改善２型糖尿病患

者的三酰甘油、尿酸、内脏脂肪、体脂率等，降低其

ＡＳ风险
［９，１３］。

２　作用机制

２．１　抗炎作用

姜黄素可用于治疗多种炎症相关的心血管疾

病（如ＡＣＳ、ＡＳ、房性心律失常等），它能作用于多种

分子靶点（如转录因子、蛋白激酶、炎症因子、生长

因子、黏附因子等）发挥抗炎及免疫调节的作用［５］。

（１）姜黄素可直接抑制核因子κＢ（ＮＦκＢ）抑制蛋白

（ＩκＢα）的降解，下调ＮＦκＢ的活性，干扰ＮＦκＢ核

转位及与ＤＮＡ结合的过程，减少肿瘤坏死因子α

（ＴＮＦα）、单核细胞趋化蛋白１（ＭＣＰ１）、白细胞介

素（ＩＬ）１及ＩＬ６等炎症因子表达
［１４］。（２）姜黄素

可减少ｐ３８，抑制丝裂原活化蛋白激酶（ＭＡＰＫ）、

ｃＪｕｎ氨基末端激酶（ＪＮＫ）及细胞外调节蛋白激酶

（ＥＲＫ）磷酸化，从而抑制 ＭＡＰＫ信号通路。（３）姜

黄素可作用于ＩＬ１２介导的ＪＡＫＳＴＡＴ通路，通过

抑制ＪＡＫ２、ＴＹＫ２、ＳＴＡＴ３及ＳＴＡＴ４酪氨酸磷酸

化，调控１型辅助性Ｔ（Ｔｈ１）细胞分化。

２．２　抗氧化作用

氧化应激是活性氧（ＲＯＳ）在体内蓄积而导致

的细胞毒性过程，是 ＡＳ及其他心血管疾病进展的

关键因素之一［１５］。研究发现，姜黄素可通过多种途

径发挥抗氧化作用。（１）姜黄素可抑制一氧化氮

（ＮＯ）信号通路，下调各种ＮＯ合成酶（ＮＯＳ）表达，

缓解氧化应激。姜黄素还可通过抑制细胞钙离子

内流及蛋白激酶Ｃ（ＰＫＣ）活性来减少 ＲＯＳ生成。

（２）姜黄素能维持体内抗氧化酶活性和机体内正常

的脂质氧化水平［１６］。血红素氧合酶１（ＨＯ１）是一

种重要的维持细胞稳态和功能的抗氧化酶。姜黄

素可激活ＮＦＥ２相关因子２（Ｎｒｆ２）／抗氧化反应元

件（ＡＲＥ）通路，上调血管内皮、平滑肌细胞内ＨＯ１

等抗氧化酶的表达，最终实现抗氧化功能［１７］。

２．３　降血糖作用

研究证实，姜黄素有改善胰岛素抵抗，降低血

糖，减少胰岛细胞凋亡及坏死等作用［１８］。其降糖机

制可能为：（１）直接降低ＴＮＦα及血清游离脂肪酸

（ＦＦＡ）水平，抑制蛋白质羰基化、脂质过氧化、溶酶

体酶及脱氢酶的活性；（２）激活过氧化物酶体增殖

物激活受体γ（ＰＰＡＲγ），升高血清胰岛素水平及脂

蛋白脂肪酶（ＬＰＬ）活性；（３）调控肝糖原酵解、糖原

合成及脂质代谢相关各种酶类的功能［１９］；（４）激活

ＡＭＰ依赖的蛋白激酶（ＡＭＰＫ）系统，增加肌肉和

其他细胞葡萄糖摄取及代谢，减少肝糖原的产生，

维持全身血糖水平的稳定［２０］。

２．４　抑制血管生成作用

抑制新生血管生成是预防动脉粥样硬化斑块

进展、维持斑块稳定的重要策略。研究证实，姜黄

素可呈剂量依赖性地调控小窝蛋白（ｃａｖｅｏｌｉｎ）

ＭＡＰＫ信号通路，使血管平滑肌细胞（ＶＳＭＣ）的细

胞周期停滞在Ｇ１／Ｓ阶段，从而抑制异常的 ＶＳＭＣ

增殖［２１］。另有研究提示，姜黄素能调控血管内皮生

长因子（ＶＥＧＦ）、血小板来源的生长因子（ＰＤＧＦ）及

其受体表达和相关信号的转导，并影响血管重塑［５］；

通过调控细胞外调节蛋白激酶（ＥＲＫ）及丝／苏氨酸

蛋白激酶（Ａｋｔ）信号通路，抑制 ＶＳＭＣ增殖、迁徙，

新生内膜形成，以及胶原蛋白合成、聚集［２２］。

２．５　抗凝、抗血栓作用

抗凝、抗血小板聚集治疗是防治 ＡＳ、栓塞及

ＡＣＳ的基本策略。既往研究表明，纤维蛋白降解产

物是触发单核巨噬细胞趋化，刺激 ＶＳＭＣ增殖的

重要因素。有学者认为，循环中纤维蛋白原水平与

后期心肌梗死、卒中的发生有一定相关性。临床研

究证实，姜黄素能延长凝血时间，选择性地降低血

中纤维蛋白原水平，且无明显肝肾毒性［２３］。姜黄素

通过以下途径抑制血小板聚集：（１）阻碍花生四烯

酸（ＡＡ）与血小板磷脂组装合并，或直接抑制后者

·２４· 国际心血管病杂志２０１５年１月第４２卷第１期 　ＩｎｔＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１５，Ｖｏｌ．４２，Ｎｏ１



的脱酰基作用，下调ＡＡ级联反应。（２）直接阻断钙

信号通路，或拮抗ＧＰⅡｂ／Ⅲａ受体，抑制环氧化酶

（ＣＯＸ）通路，阻碍血栓素Ａ２（ＴＸＡ２）形成，抑制血

小板聚集及血栓形成［２］。

３　结语

姜黄素是一种相对安全、耐受性高、低毒性的

植物单体成分，其药理学作用广泛，临床可考虑将

其与传统药物联合应用。作为一种香料成分，它还

有改善胃纳及通便的作用，且无明显不良反应。姜

黄素不易溶于水、生物利用度低，需对剂型进行改

良，如制成乳剂、纳米颗粒、脂质体胶囊、缓释片等，

以利于吸收。
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