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蜈蚣提取物激活 PI3K/Akt 促内皮增殖作用  
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摘  要：目的  探讨蜈蚣提取物（SSE）对人脐静脉内皮细胞（HUVECs）增殖和凋亡的影响及其与磷脂酰肌醇 3激酶

（PI3K）/蛋白激酶 B（Akt）信号通路的关系。方法  MTT法检测 SSE（2、4、8、10、20、40、80、100 mg·mL−1）、H2O2

（0.2、0.4、0.6、0.8、1.0 mmol·L−1）对 HUVECs活力的影响，筛选后续造模及给药浓度；采用 H2O2（0.6 mmol·L−1）建立

HUVECs的细胞损伤模型，设置对照和 SSE 10、50、100 mg‧mL−1组。MTT法检测细胞活力；流式细胞术分析细胞凋亡率；

Western blotting检测 p-PI3K/PI3K、p-Akt/Akt及血管内皮生长因子（VEGF）、缺氧诱导因子-1α（HIF-1α）、B细胞淋巴瘤-2

（Bcl-2）、Bcl-2 相关 X 蛋白（Bax）表达；使用 PI3K 特异性抑制剂 LY294002 干预以验证通路相关性。结果  与对照组相

比，SSE在≤100 mg·mL−1时对 HUVECs无显著细胞毒性；0.4～1.0 mmol·L−1的 H2O2显著降低了 HUVECs的细胞存活率

（P＜0.01），且呈浓度相关性，0.6 mmol·L−1 H2O2处理组的细胞活力约为 65%。与模型组相比，SSE 100 mg‧mL−1显著促进

HUVECs 增殖（P＜0.01），抑制细胞凋亡（P＜0.01），下调 Bax表达（P＜0.01），上调 Bcl-2、HIF-1α和 VEGF 水平（P＜

0.01），并提高 p-Akt/Akt、p-PI3K/PI3K（P＜0.01）。LY294002处理可显著削弱上述效应（P＜0.01）。结论  SSE可通过激活

VEGF-PI3K/Akt信号通路促进 HUVECs增殖并抑制其凋亡。 
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activation of PI3K/Akt pathway 
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Abstract: Objective  To investigate the effects of Scolopendra subspinipes extract (SSE) on proliferation and apoptosis of human 

umbilical vein endothelial cells (HUVECs) and its association with the phosphatidylinositol 3-kinase (PI3K)/protein kinase B (Akt) 

signaling pathway. Methods  MTT assay was used to evaluate the effects of SSE (2, 4, 8, 10, 20, 40, 80, 100 mg·mL−1) and H₂O₂ (0.2, 

0.4, 0.6, 0.8, 1.0 mmol·L−1) on HUVEC viability, to screen suitable concentrations for subsequent model establishment and drug 

administration. An H2O2 (0.6 mmol·L−1)-induced HUVECs injury model was established, followed by treatment with SSE at 10, 50, and 

100 mg·mL−1. Cell viability was assessed by MTT assay; Apoptosis was analyzed by flow cytometry; Protein expression of p-PI3K/PI3K, 

p-Akt/Akt ratios, vascular endothelial growth factor (VEGF), hypoxia-inducible factor-1α (HIF-1α), B-cell lymphoma-2 (Bcl-2), and Bcl-

2-associated X (Bax) was detected by Western blotting. The PI3K-specific inhibitor LY294002 was used to confirm pathway involvement. 

Results  Compared with control group, SSE showed no significant cytotoxicity to HUVECs at concentrations ≤ 100 mg·mL−1. 0.4—

1.0 mmol·L−1 of H2O2 significantly reduced the cell viability of HUVECs (P < 0.01), and the effect was concentration-dependent. The 

cell viability of the 0.6 mmol·L−1 H2O2 treatment group was approximately 65%. Compared with the model group, SSE at 100 mg·mL−1 

significantly promoted HUVEC proliferation (P < 0.01), inhibited apoptosis (P < 0.01), downregulated Bax (P < 0.01), and upregulated 

Bcl-2, HIF-1α, and VEGF (P < 0.01), along with increased p-Akt/Akt and p-PI3K/PI3K ratio (P < 0.01). These effects were markedly 
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attenuated by LY294002 pretreatment. Conclusion  SSE promotes proliferation and suppresses apoptosis in HUVECs via activation 

of the VEGF-PI3K/Akt signaling pathway, and this effect relies on PI3K/Akt pathway activation. 

Key words: Scolopendra subspinipes extract; human umbilical vein endothelial cells; PI3K/Akt signaling pathway; vascular 

endothelial growth factor; apoptosis 
 

血管稳态失衡是多种泛血管疾病发生发展的

核心环节，其中血管内皮细胞的功能状态直接决定

了血管的健康与病变[1]。在病理条件下，氧化应激

引发的内皮损伤是导致心脑血管疾病及肿瘤血管

异常生成的关键机制[2-4]。因此，探寻能够维持内皮

细胞稳态、抵抗氧化损伤的干预策略，不仅是深入

理解血管生物学机制的理论需求，也具有重要的临

床转化价值。中医药因其整体调节与多靶点作用的

优势，在调控血管生成领域受到广泛关注。 

蜈蚣 Scolopendra subspinipes mutilans L. Koch

作为传统活血通络中药[5]，在临床实践中展现出对

心脑血管系统的保护作用[6-10]，但其在氧化应激环

境下对血管内皮细胞保护作用的深层机制尚不清

晰，特别是对于磷脂酰肌醇 3-激酶（（PI3K）/蛋白激

酶 B（（Akt）信号通路及其与缺氧诱导因子-1α（（HIF-

1α）/血管内皮生长因子（VEGF）轴的交互调控缺

乏系统性研究。针对这一现状，本研究不再局限于

现象描述，而是聚焦于分子机制的解析。本研究采

用 H2O2诱导的人脐静脉内皮细胞（（HUVEC）损伤

模型，旨在揭示蜈蚣提取物（SSE）是否通过激活

PI3K/Akt信号通路，进而调控 HIF-1α和 VEGF的

表达，最终发挥促增殖与抗凋亡作用。本研究的开

展将为阐明蜈蚣治疗血管相关疾病的科学内涵提

供参考，同时也为基于内皮细胞稳态调节的创新药

研发提供新的思路。 

1  材料 

1.1  药物 

实验用蜈蚣为蜈蚣科动物少棘巨蜈蚣 S. 

subspinipes mutilans L. Koch的干燥体，又称金头蜈

蚣，购自亳州市华云中药饮片有限公司，批号

180801，经三峡大学第一临床医学院中医科陈思翰

主任鉴定为正品。取蜈蚣药材 100 g打成细粉，加入

1 000 mL蒸馏水 90 ℃恒温水浴搅拌 4 h后滤过。残

渣加入 500 mL蒸馏水，重复上述步骤，滤过，合并

滤液，浓缩滤液。向浓缩液缓慢加入 5倍体积的 95%

乙醇，混匀，体系乙醇理论体积分数约 79%，静置醇

沉，滤过收集沉淀。沉淀物经 50 ℃加热减压浓缩，

于通风橱中挥干残余乙醇后冻干，获得 SSE。参文

献报道方法[11-12]对 SSE进行质量控制：经福林酚法

测定，SSE中总蛋白质量分数为 58.2%；经苯酚-硫

酸法测定，SSE中总糖质量分数为 12.3%。 

1.2  试剂 

胎牛血清（（美国 Gibco公司，货号 10270-106）；

DMEM（（高糖）培养基和噻唑蓝（（江苏凯基生物技

术股份有限公司，货号KGM12800-500、KGT5251）；

VEGF 小鼠单克隆抗体、Akt 小鼠单克隆抗体、磷

酸化 Akt（（p-Akt）小鼠单克隆抗体、HIF-1α和 β-肌

动蛋白（（β-actin）小鼠单克隆抗体（（美国 Santa Cruz

公司，货号 sc-7269、sc-81434、sc-81433、sc-13515、

sc-47778）；PI3K 兔多克隆抗体、磷酸化 PI3K（p-

PI3K）兔多克隆抗体、B细胞淋巴瘤-2（（Bcl-2）小

鼠单克隆抗体、Bcl-2相关 X（（Bax）小鼠单克隆抗

体、辣根过氧化物酶（（HRP）标记山羊抗小鼠二抗、

HRP标记山羊抗兔二抗（（北京博奥森生物技术有限

公司，货号 bs-20611R、bs-3332R、bsm-33279M、

bsm-33047M、bs-0368G-HRP、bs-0295G-HRP）；放

射免疫沉淀分析（RIPA）裂解液和二喹啉甲酸

（（BCA）蛋白浓度测定盒（（上海碧云天生物技术有限

公司，货号 P0013B和 P0010）；高灵敏增强化学发

光液（（ECL化学发光液）（上海天能科技有限公司，

货号 180-501）；PI3K特异性抑制剂 LY294002，购

自MedChemExpress（MCE），货号 HY-10108。 

1.3  细胞 

原代 HUVECs，购自中国医学科学院基础医学

研究所基础医学细胞中心，该细胞系提取自新生儿

脐带静脉组织。本研究使用的为商业化获取的细胞

系，且供体在样本采集前已签署知情同意书，符合

（ 赫尔辛基宣言》及相关伦理准则，根据相关法规，

本研究免除伦理审查。 

1.4  仪器 

Nikon荧光倒置显微镜（日本Nikon公司）；荧光

定量 PCR仪（Funglyn Biotech公司）；电泳仪（美国

Bio-Rad公司）；28.5 ℃培养箱（德国Heraues公司）。 

2  方法 

2.1  SSE 细胞毒性实验及 H2O2 诱导 HUVECs 损

伤模型的建立 

将 HUVECs 汇合到 80%左右，使用 0.25%胰

酶-乙二胺四乙酸（（EDTA）消化，按照每孔 5 000个
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的密度接种在 96孔板中，待 HUVECs过夜贴壁后，

设置对照组（常规培养，不干预）和 SSE组。SSE

组按照 SSE终质量浓度 2、4、8、10、20、40、80、

100 mg·mL−1给药，设置 6个复孔。 

将 HUVECs 按照每孔 5 000 个的密度接种在

96 孔板中，待 HUVECs 过夜贴壁后，设置对照组

和 H2O2（0.2、0.4、0.6、0.8、1.0 mmol·L−1）组，

设置 6个复孔。 

24 h 后每孔加入 20 μL 四甲基偶氮唑盐

（MTT）溶液（5 mg·mL−1），置于 37 ℃、5% CO2

培养箱中继续培养 4 h。培养结束后，弃去培养基，

每孔加入 150 μL 二甲基亚砜（DMSO），并于孔

板摇床上震荡 4 min，492 nm读取吸光度（A）值，

计算细胞存活率。 

细胞存活率＝A 实验/A 对照 

2.2  SSE 对 H2O2 诱导 HUVECs 损伤模型的影响 

将HUVECs以每孔 5 000个的密度接种于 96孔

板，过夜贴壁后，设置对照组（（常规培养，不加干

预）、模型组和 SSE低、中、高质量浓度（（10、50、

100 mg‧mL−1）组，每组设 6个复孔。SSE各质量浓

度组用药干预 24 h后，除对照组外，其余各组均加

入 H2O2至终浓度 0.6 mmol·L−1继续培养 4 h。弃上

清，每孔加入 20 μL MTT溶液（5 mg·mL−1），37 ℃

孵育 4 h。小心吸弃上清液，每孔加入 150 μL DMSO，

避光振荡 10 min，使蓝紫色结晶充分溶解，于酶标

仪 492 nm波长处测定 A值，计算细胞存活率。 

2.3  PI3K特异性抑制剂LY对H2O2诱导HUVECs

损伤模型及药物作用的影响 

将 HUVECs 以每孔 5 000 个的密度接种于 96

孔板，过夜贴壁后，设置对照组（（常规培养，不加

干预），模型组，LY组（（PI3K抑制剂，40 μmol·L−1），

SSE低、中、高质量浓度（10、50、100 mg‧mL−1）组，

SSE低、中、高质量浓度（10、50、100 mg‧mL−1）＋

LY（40 μmol·L−1）组，每组设 6个复孔，分组加

药干预 24 h 后。除对照组外，其余各组均加入

H2O2 0.6 mmol·L−1继续培养 4 h。弃上清，每孔加

入 MTT溶液（5 mg·mL−1，每孔 100 μL），37 ℃

孵育 4 h。移除 MTT，每孔加入 150 μL DMSO，

避光振荡 10 min，于酶标仪 492 nm波长处测定 A

值，计算细胞存活率。 

2.4  Western blotting 检测凋亡相关蛋白和

PI3K/Akt 信号相关蛋白的表达 

按照每孔 5×104个的密度将 HUVECs 接种于

6 cm培养皿中，待过夜贴壁后，组别设置按照“2.3”

项进行，每组设置 6个重复，给药 24 h后，除对照组

外，其余各组均加入H2O2（终浓度为 0.6 mmol·L−1）

培养 4 h。培养结束后，于冰上使用 RIPA裂解液提

取蛋白，使用 BCA法定蛋白后，按照每孔 20 μg的

总蛋白量上样。分别检测凋亡相关蛋白 Bcl-2 和

Bax，以及 VEGF-PI3k/Akt 信号通路相关蛋白

（（VEGF、PI3K、p-PI3K、Akt、p-Akt、HIF-1α），β-

actin为内参蛋白，以目标蛋白与内参蛋白灰度值比

值为蛋白相对表达量。 

2.5  Annexin V/PI 流式细胞仪术检测 HUVECs 凋

亡情况 

收集各组 HUVECs，以 5×105的细胞密度分

别接种于 6孔板中，分组处理细胞 24 h后，收集细

胞，于 4 ℃、1 000×g离心 5 min，PBS洗涤细胞

2次，再次 1 000×g离心 5 min，收集细胞，经膜

联蛋白 V（（Annexin V）和碘化丙啶（（PI）双染色后，

用流式细胞仪检测细胞凋亡率。 

2.6  统计学方法 

使用 Graph Prism 8 软件进行统计学分析，结

果以 x s 表示，使用 One-Way ANOVA 法进行组

与组之间比较。 

3  结果 

3.1  SSE 对 HUVECs 细胞活力的影响 

为确定 SSE在后续实验中的安全给药浓度，采

用 MTT 法检测了不同质量浓度 SSE 处理 24 h 后

HUVECs的细胞活力。如图 1所示，2、4、8、10、

20、40、80、100 mg·mL−1 SSE处理组的细胞活力

与对照组相比差异无统计学意义（P＞0.05），且相

对细胞活力均保持在 91%以上。这表明 SSE 在≤

100 mg·mL−1时对 HUVECs无显著细胞毒性。基于

上述结果，后续实验选取 100 mg·mL−1作为高质量

浓度组（（即最大无毒浓度），并设置 50、10 mg·mL−1

作为中、低质量浓度组，以评估 SSE在无细胞毒性

质量浓度范围内的生物学效应。 

3.2  H2O2 致 HUVECs 氧化损伤模型的建立 

为模拟体内血管内皮细胞的氧化应激损伤，采

用不同浓度 H2O2刺激 HUVECs 4 h。如图 2所示，

与对照组相比，0.4～1.0 mmol·L−1的 H2O2显著降

低了 HUVECs的细胞存活率（（P＜0.01），且呈浓度

相关性。在考察的浓度中，0.6 mmol·L−1 H2O2处理

组的细胞活力约为 65%。该浓度能够造成显著的细

胞活力下降（（活力降低约 35%），处于评价药物保护 
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图 1  SSE 对 HUEVCs 细胞活力的影响 ( x±s，n＝6) 

Fig. 1  Effect of SSE on viability of HUEVCs ( x±s，n＝6) 

 

与对照组比较：**P＜0.01。 

**P < 0.01 vs control group. 

图 2  H2O2对 HUVECs 细胞活力的影响 ( x±s，n＝6) 

Fig. 2  Effect of H2O2 on viability of HUVECs ( x±s，n＝6) 

作用的最佳窗口期。此损伤程度既避免了低浓度

（（0.4 mmol·L−1）损伤过轻导致无法观察药物效应，

又避免了高浓度（（≥0.8 mmol·L−1）导致细胞发生不

可逆的大面积坏死。因此，选择 0.6 mmol·L−1 H2O2

作为行后续实验的造模浓度最为适宜。 

3.3  SSE 促进 H2O2损伤的 HUVECs 活力恢复 

血管生成依赖于内皮细胞增殖 [13]。为评估

SSE对 H2O2损伤后的 HUVECs增殖活力的影响，

采用 MTT法检测细胞代谢活性。如图 3所示，对

照组细胞活力近 100%，模型组显著降低（P＜

0.01），表明造模成功。与模型组相比，SSE低质

量浓度（（10 mg·mL−1）组细胞活力无显著变化（（P＞

0.05）；SSE中、高质量浓度（（50、100 mg·mL−1）组

细胞活力明显升高（（P＜0.01）。表明 SSE以质量浓

度相关性方式促进 HUVECs从 H2O2损伤中恢复。 

 

与对照组比较：##P＜0.01；与模型组比较：**P＜0.01。 

##P < 0.01 vs control group; **P < 0.01 vs model group 

图 3  SSE 对 H2O2损伤 HUVECs 细胞活力的影响 ( x±

s，n＝6) 

Fig. 3  Effect of SSE on viability of H2O2-injured HUVECs 

( x±s，n＝6) 

3.4  PI3K特异性抑制剂LY对H2O2诱导HUVECs

损伤模型及药物作用的影响 

如图 4所示，与模型组比较，用 LY阻断 PI3K

后，HUVECs细胞活力没有明显改变（P＞0.05）；

SSE中、高质量浓度（（50、100 mg·mL−1）显著提高

了 HUVECs的细胞活力（（P＜0.01）。SSE高质量浓

度＋LY 组的细胞活力较单纯 SSE 高质量浓度组明

显下降（P＜0.01），说明 PI3K 抑制剂可削弱 SSE

对细胞活力的保护作用。 

3.5  SSE 通过 PI3K/Akt-HIF-1α 通路上调 VEGF

表达 

VEGF是血管生成的关键调控因子，其已被报 

 
**P＜0.01。 

图 4  LY 对 H2O2诱导 HUVECs 损伤模型及药物作用的影

响 ( x±s，n＝6) 

Fig. 4  Effect of LY on H2O2-induced HUVECs injury 

model and drug action ( x±s，n＝6) 
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道可反馈激活 PI3K[14]，前期实验表明 SSE 促进

HUVECs增殖。为明确 SSE对内皮保护的通路机制，

通过Western blotting检测VEGF-PI3K/Akt-HIF-1α信

号轴关键节点（图 5）。结果提示，与对照组比较，

0.6 mmol·L−1 H2O2显著降低 VEGF、p-PI3K/PI3K、

p-Akt/Akt（P＜0.01）；与模型组比较，SSE高质量浓

度组VEGF、HIF-1α表达显著升高（P＜0.01）；中、

高质量浓度组 p-PI3K/PI3K和低、中、高质量浓度组

p-Akt/Akt 显著升高（P＜0.01）。与等质量浓度 SSE

组比较，LY阻断 SSE对VEGF、p-PI3K/PI3K、HIF-

1α的升高作用（P＜0.05、0.01），阻断中质量浓度 SSE

对 p-Akt/Akt的升高作用（P＜0.01）。 

 

与对照组比较：##P＜0.01；与模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01；与等质量浓度 SSE组比较：
△△

P＜0.01。 

##P < 0.01 vs control group; *P < 0.05  **P < 0.01 vs model group; △△P < 0.01 vs equal mass concentration SSE group. 

图 5  SSE 调控 PI3K/Akt-HIF-1α-VEGF 信号通路表达 ( x±s，n＝6) 

Fig. 5  SSE activates PI3K/Akt-HIF-1α-VEGF signaling cascade ( x±s，n＝6) 

3.6  SSE 对 HUVECs 凋亡的影响 

Bcl-2家族蛋白（（如 Bax和 Bcl-2）的平衡是细

胞凋亡的核心调控机制。Western blotting检测结果

显示，与对照组比较，模型组 Bax蛋白表达显著增

加，Bcl-2蛋白表达显著降低（（P＜0.01）；与模型组

相比，SSE 在 50、100 mg·mL−1 时可显著减少

HUVECs内 Bax蛋白的表达（（P＜0.01），并显著上

调 Bcl-2 蛋白的表达水平（P＜0.01），从而抑制

HUVECs凋亡（图 6）。与等质量浓度 SSE组比较，

LY 阻断高质量浓度 SSE 对 Bax 的下调作用（P＜

0.01）。结果提示，SSE可能通过调节 Bax/Bcl-2平

衡发挥抗凋亡作用，结合 LY 对凋亡的逆转作用，

本研究提示 SSE显著促进细胞增殖、抑制凋亡，且

这些作用可被 PI3K特异性抑制剂 LY削弱。 

流式细胞术检测发现，模型组（（H2O2损伤）中

HUVECs 细胞的凋亡比例显著高于对照组（P＜

0.01）；而与模型组（（H2O2损伤）相比，SSE可降低

凋亡细胞比例，其中SSE高质量浓度（（100 mg·mL−1）

组差异显著（（P＜0.01）；与等质量浓度 SSE组比较，

LY阻断高质量浓度 SSE对凋亡率的下调作用（（P＜

0.01）。结果表明，SSE能降低 H2O2处理后 HUVECs

细胞的凋亡比例，而 LY能阻断这种效果。见图 7。 

4  讨论 

血管生成是一个复杂的生理过程，高度依赖于

内皮细胞的增殖、迁移和管腔形成[13]。VEGF作为

血管生成的核心调节因子，不仅直接促进内皮细胞

有丝分裂，还能通过上调基质金属蛋白酶调节细胞

外基质，为血管新生创造条件[14-15]。既往研究表明，

VEGF的表达与 PI3K/Akt信号通路密切相关[16-17]。

Akt 作为 PI3K 的关键下游效应分子[18]，其磷酸化

激活不仅能通过上调 HIF-1α 增强细胞在缺氧或应激

环境下的耐受力[19]，促进血管内皮细胞的存活[20-21]， 
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与对照组比较：##P＜0.01；与模型组比较： **P＜0.01；与等质量浓度 SSE组比较：

△
P＜0.05。 

##P < 0.01 vs control group; **P < 0.01 vs model group; △P < 0.05 vs equal mass concentration SSE group. 

图 6  SSE 对 HUVECs 内 Bax、Bcl-2 表达的影响 ( x±s，n＝6) 

Fig. 6  Effect of SSE on expression of Bax and Bcl-2 in HUVECs ( x±s，n＝6) 

还能通过调节下游凋亡相关因子 Bcl-2/Bax 平衡发

挥强效的抗凋亡作用[22]。 

本研究证实了 SSE 可显著改善 H2O2 诱导的

HUVECs损伤，具体表现为促进细胞增殖和抑制凋

亡，且呈浓度相关性。机制研究表明，SSE通过上

调 VEGF 表达，进而激活 PI3K/Akt 信号通路（p-

PI3K/PI3K及 p-Akt/Akt升高），最终导致 HIF-1α的

积累和抗凋亡蛋白 Bcl-2 的上调。这一发现与既往

关于蜈蚣多糖促内皮细胞增殖的报道一致[23]，但本

研究进一步明确了 VEGF-PI3K/Akt-HIF-1α 这一级

联反应在其中的核心驱动作用（信号通路见图 8），

为其（“活血通络”的传统功效提供了现代药理学解

释。值得注意的是，使用 PI3K特异性抑制剂 LY后，

SSE的保护作用被显著削弱，这有力地证明了 SSE

的效应并非旁路代偿，而是高度依赖于 PI3K/Akt通

路的激活。 

关于 HIF-1α的表达，本研究观察到 SSE在氧

化应激模型中显著上调了 HIF-1α，这与部分 SSE在

肺癌细胞中抑制 HIF-1α 的报道相反[24]。这种差异

凸显了 HIF-1α 功能的高度环境相关性：在内皮损

伤修复背景下，HIF-1α的适度、短暂升高是启动适

应性血管生成的保护性机制；而在持续缺氧的肿瘤

微环境中，抑制 HIF-1α 则可能成为遏制肿瘤血管异

常增生的策略。本研究严格控制H2O2处理时间（4 h），

虽模型组未见 HIF-1α 的显著波动［与文献[25]报道的

早期（1 h）峰值一致］，但 SSE仍能有效提升其表

达，进一步佐证了 SSE具有启动内皮修复程序的潜

力。这也引出了对 SSE，乃至许多血管活性物质（“双

面性”的深入思考：即它们可能在不同病理生理背

景下（（如细胞缺血和肿瘤生长）发挥截然不同甚至

看似矛盾的血管调控作用。 

尽管本研究在细胞分子水平阐明了 SSE 的作

用机制，但仍需客观认识到体外实验的局限性。内

皮细胞在体外培养环境中缺乏体内复杂的血流剪

切力、细胞间相互作用（（如与平滑肌细胞、周细胞

的通讯）以及系统性代谢调控。因此，SSE在体外

表现出的促增殖和抗凋亡效应，在体内复杂的病理

生理环境中是否能转化为有效的血管新生和功能

改善，仍需进一步验证。例如，在缺血性疾病（（如

心肌梗死、下肢缺血）模型中，SSE是否能通过上

述机制促进侧支循环建立，或者在肿瘤模型（（如荷

瘤小鼠）中对血管生成而带来潜在风险，这些都是

单纯细胞实验无法回答的问题。既往研究虽提示蜈

蚣具有抗肿瘤[4]和抗缺血[2]的双重潜力，但其具体 
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与对照组比较：##P＜0.01；与模型组比较： **P＜0.01；与等质量浓度 SSE组比较：
△

P＜0.05  
△△

P＜0.01。 

##P < 0.01 vs control group; **P < 0.01 vs model group; △P < 0.05  △△P < 0.01 vs equal mass concentration SSE group. 

图 7  SSE 对 HUVECs 凋亡率的影响 ( x±s，n＝6) 

Fig. 7  Effect of SSE on apoptosis rate of HUVECs ( x±s，n＝6) 
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图 8  SSE 通过 PI3K/Akt 信号通路促进血管内皮细胞增殖

的机制 

Fig. 8  Mechanism by which SSE promotes endothelial cell 

proliferation through PI3K/Akt signaling pathway 

活性成分在不同组织中的靶向性差异尚不明确。因

此，未来的研究亟需引入动物模型（（如小鼠后肢缺

血模型或肿瘤移植模型），结合激光多普勒血流显

像或微血管密度分析，以确证 SSE在体内的生物学

效应及安全性。 

本研究还存在其他局限性：首先，SSE为粗提

物，成分复杂，具体发挥核心作用的单体成分（（如

多肽或多糖）尚未分离鉴定；其次，缺乏长期毒性

评估。本研究为 SSE作为血管保护剂的开发提供了

坚实的分子生物学基础，但将其推向临床应用前，

必须通过体内实验明确其促血管生成的“双刃剑”

效应，并筛选出高活性、低风险的单体成分，以推

动其从传统应用向精准现代化疗法转化。 

本研究结果表明，SSE 可促进 H2O2 损伤的

HUVECs增殖并抑制其凋亡，该作用通过 PI3K/Akt

信号通路实现。这一发现为理解 SSE在血管保护中

的传统应用提供了初步的分子机制依据。 
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