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茉莉酸类化合物对炎症信号通路的调控

及其抗炎机制研究进展
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摘      要  ：  �茉莉酸（JA）与茉莉酸甲酯（MeJA）作为植物内源关键脂质信号分子，其化学结构和动物体内具有抗炎活性的前列

腺素存在高度结构同源性，现已成为抗炎药理领域的研究热点。大量研究证实，茉莉酸类化合物不仅能够有效抑制各

类促炎细胞因子释放，还可通过多靶点干预胞内信号转导网络，发挥多层次抗炎调控效应。本文系统梳理茉莉酸类物

质对 NF-κB、MAPK、NLRP3 炎症小体及 Nrf2/HO-1 等经典炎症相关信号通路的调控规律，归纳其在神经炎症、

类风湿关节炎、溃疡性结肠炎、急性肺损伤等炎症相关疾病模型中的最新研究成果，以期为该类天然活性成分的新药

研发与临床转化提供理论支撑。
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Abstract  :   �Jasmonic acid (JA) and methyl jasmonate (MeJA), as key endogenous lipid signaling molecules 

in plants, exhibit high structural homology with anti-inflammatory prostaglandins found in animals, 

making them a research hotspot in the field of anti-inflammatory pharmacology. Extensive studies 

have confirmed that jasmonate compounds can not only effectively inhibit the release of various pro-

inflammatory cytokines but also exert multi-level anti-inflammatory regulatory effects by targeting 

multiple intracellular signal transduction networks. This article systematically reviews the regulatory 

mechanisms of jasmonate compounds on classical inflammatory-related signaling pathways such as 

NF-κB, MAPK, NLRP3 inflammasome, and Nrf2/HO-1, while summarizing the latest research findings 

in inflammatory disease models including neuroinflammation, rheumatoid arthritis, ulcerative colitis, 

and acute lung injury. The aim is to provide theoretical support for the drug development and clinical 

translation of these natural active ingredients.
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引言

茉莉酸类化合物（JAs）属于植物特有环戊酮类脂质激素，主要包含茉莉酸及其甲酯衍生物茉莉酸甲酯两类核心活性组分。该类物

质在植物生理代谢中承担重要调控功能，是植株抵御病虫害侵染、机械损伤、渗透胁迫等生物与非生物逆境的核心防御信号介质 [1]。值

得关注的是，JAs 化学结构与哺乳动物体内二十烷酸类炎症介质，尤其是抗炎亚型 15-deoxy-Δ12,14-PGJ2 具备极高相似度。

基于这种跨物种结构同源特征，学界逐步开展茉莉酸类化合物在哺乳动物体内的药理活性探索。现有体内外实验均证实，外源性补

充 MeJA 在多种炎症动物模型中表现出突出抗炎优势，既可抑制脂多糖（LPS）诱导的巨噬细胞异常活化，还可凭借小分子脂溶性特性

穿透血脑屏障，对中枢神经炎症产生良好干预效果。其抗炎作用并非依赖单一靶点调控，而是通过重构胞内多条信号通路网络，实现对

炎症级联反应的整体抑制。
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一、茉莉酸类化合物对核心炎症信号通路的调控

炎症的启动与级联放大进程，受胞内多条信号通路协同调

控。茉莉酸类化合物可通过多靶点干预方式，从转录、翻译及蛋

白活化等多个层面，对炎症相关通路进行负向抑制或正向激活，

进而维持机体炎症稳态。

（一）抑制 NF-κB 信号通路活化与核移位

核因子 NF-κB 是介导炎症反应的核心转录调控因子。正常

生理状态下，NF-κB 与胞浆内抑制蛋白 IκB 结合呈静默状态；

当受到 LPS、TNF-α 等促炎刺激后，IκB 发生磷酸化并降解，

释放 NF-κB p65 功能亚基转入细胞核，启动 IL-1β、IL-6、

TNF-α 及炎症介质相关基因的转录表达，诱发炎症损伤 [2]。

相关实验数据显示，MeJA 可明显下调 caspase-3、COX-2 

蛋白表达水平，阻滞 NF-κB 通路异常激活。在顺铂致肾毒性模

型中，MeJA 可通过调控凋亡与炎症双重通路，缓解肾脏组织病

理损伤，具备潜在肾保护作用，在肿瘤辅助治疗领域拥有进一步

研发价值 [3]。人肾小管上皮 HK-2 细胞炎症模型研究同样证实，

MeJA 可通过阻断 NF-κB 通路活化，下调 iNOS、COX-2 炎症

介质表达，减轻细胞炎症浸润与凋亡损伤 [4]。

（二）阻滞 MAPK 信号通路级联磷酸化

丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）家族主要由 ERK、JNK、

p38 三大亚族构成，负责将胞外促炎刺激信号逐级传导至胞核，

激活 AP-1 等下游转录因子，推动炎症反应持续放大。MAPK 通

路过度活化是肥胖、代谢综合征及慢性炎症发生发展的重要病理

诱因，诸多中药及天然活性成分均可通过靶向该通路发挥抗炎调

控作用 [5]。

研究发现，MeJA 可呈剂量依赖性下调 LPS 诱导的 JNK、

ERK、p38 蛋白磷酸化水平，广谱抑制 MAPK 通路级联激活效

应 [6]。通路活化受抑后，下游炎症相关转录因子活性显著降低，

从源头减少各类炎症介质、趋化因子的合成与释放，从而遏制炎

症进展。

（三）负向调控 NLRP3 炎症小体组装活化

NLRP3 炎症小体是机体先天免疫应答的关键复合体，其异常

过度活化与消化系疾病、糖尿病肾病等多种慢性炎症病变密切关

联 [7-8]。NLRP3 复合体组装完成后可激活下游 Caspase-1，剪切 

IL-1β、IL-18 前体蛋白生成成熟炎性因子，放大局部炎症及免

疫损伤。

目前关于 MeJA 与 NLRP3 蛋白直接相互作用的机制仍有待

深挖，但已有研究明确，MeJA 可通过清除胞内活性氧（ROS），

间接阻断 NLRP3 炎症小体活化。ROS 作为启动 NLRP3 组装的

关键第二信使，MeJA 可通过改善线粒体功能、增强机体抗氧化

能力，切断 NLRP3 上游激活信号。同时，现有中药活性成分已被

证实可通过抑制 NLRP3/Caspase-1 信号轴，减轻急性肺损伤模

型中肺组织水肿与炎性细胞浸润 [9]，提示 MeJA 具备相似的抗炎

调控潜力。

（四）激活 Nrf2/HO-1 抗氧化抗炎通路

Nrf2 是细胞内抗氧化防御系统的核心调控转录因子，通路

激活后可上调 HO-1 等抗氧化蛋白酶表达，高效清除胞内过量 

ROS，同时发挥负向抗炎调控作用。该通路在阿尔茨海默病、急

性胰腺炎、痛风性关节炎等疾病的防控中已被证实具备重要临床

价值 [10-12]。

2020 年相关研究表明，MeJA 可促进小胶质细胞内 Nrf2 蛋

白由胞浆向胞核转位，显著提升 HO-1 蛋白表达量。这种 Nrf2 依

赖性的 HO-1 上调机制，既能缓解 β 淀粉样蛋白诱导的氧化应激

损伤，又可反向抑制 NF-κB 通路异常激活，形成抗氧化与抗炎

协同保护效应 [13]。

二、茉莉酸类化合物在炎症相关疾病模型中的应用

进展

（一）神经炎症与神经退行性疾病

神经慢性炎症是阿尔茨海默病、帕金森病等神经退行性疾病

的核心病理特征。MeJA 凭借小分子脂溶性优势，可穿透血脑屏障

作用于中枢神经组织。在 LPS 诱导的小鼠认知功能障碍模型中，

MeJA 能够显著降低海马组织内 TNF-α、IL-1β 等促炎因子含

量，有效改善模型小鼠学习记忆能力 [14]。最新研究还表明，MeJA 

可通过调控神经炎症及疼痛相关基因表达，缓解疼痛应激引发的

认知记忆损伤，为神经炎症相关并发症干预提供新方向 [15]。

（二）类风湿关节炎及自身免疫性疾病

佐剂诱导的大鼠关节炎模型实验显示，口服给予 MeJA 可发

挥显著抗关节炎药效，既能减少关节组织炎性细胞浸润，还可降

低血浆与肝组织氧化应激水平，恢复谷胱甘肽抗氧化系统平衡，

减轻关节组织病理损伤 [16-17]。综上，茉莉酸类化合物有望成为类

风湿关节炎等自身免疫性炎症疾病的潜在辅助治疗候选物质。

（三）消化系炎症及肝损伤

在链脲佐菌素诱导的氧化应激肝损伤模型中，MeJA 表现出良

好组织保护效果。设置 5 mg/kg、10 mg/kg 两种给药剂量均可明

显逆转 STZ 诱发的肝脏病理损伤，其作用机制与抑制 ROS 生成、

减少脂质过氧化反应密切相关。同时 MeJA 可提升肝组织谷胱甘肽

含量，增强 CAT、SOD 等抗氧化酶活性，组织病理学检测也进一

步验证其对肝损伤的修复保护作用 [18]。此外，靶向 Nrf2、NLRP3 

通路调控炎症与氧化应激，已是天然活性成分干预药物性、代谢性

肝损伤的公认机制，MeJA 在该领域具备广阔研发前景 [19]。

（四）急性肺损伤与肺癌相关研究

急性肺损伤多由机体炎症风暴诱发，病情进展快、炎症反应

剧烈。目前针对 MeJA 干预急性肺损伤的直接研究报道仍较少，

但鉴于其对 NF-κB、NLRP3 炎症通路的强效抑制作用，且同类

结构天然产物已被证实可抑制肺部炎症因子风暴，推测 MeJA 在

急性肺损伤等呼吸系炎症急症的防治中具备潜在应用价值，值得

后续深入机制与药效验证 [9]。

在抗肿瘤领域，MeJA 对非小细胞肺癌细胞的增殖抑制及

分子调控机制已逐步阐明。研究证实，MeJA 可激活 DDIT3-

TNFRSF10B-CASP 凋亡信号轴，启动 NSCLC 细胞内源性凋亡

程序；同时下调 CFLAR 蛋白表达，解除其对 Caspase8 凋亡通
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路的阻滞作用，放大肿瘤细胞凋亡效应。功能回复实验进一步证

实，CFLAR 是 MeJA 调控肺癌凋亡的关键靶点。此外，MeJA 还

可诱导 NSCLC 细胞发生促凋亡自噬，通过自噬性细胞死亡协同抑

制肿瘤增殖。机制研究表明，ROS 是介导 MeJA 凋亡与自噬双重

抗肿瘤效应的上游核心信号，阻滞 ROS 生成可显著逆转其药理作

用。总体而言，MeJA 依托 ROS 依赖通路同步激活凋亡与促凋亡

自噬，高效抑制非小细胞肺癌细胞存活，可为天然来源抗肿瘤候

选药物研发提供新靶点与新思路 [20]。

三、结语与展望

茉莉酸及其甲酯衍生物作为植物来源天然活性物质，凭借跨

物种结构优势展现出优异的体内抗炎活性。该类成分一方面可负

向阻滞 NF-κB、MAPK 促炎通路及 NLRP3 炎症小体活化，另

一方面可正向激活 Nrf2/HO-1 抗氧化通路，通过多靶点、多通路

协同调控炎症稳态，在神经退行性疾病、自身免疫性关节炎、肝

损伤、急性肺损伤等炎症相关疾病中均显示出良好开发潜力。

后续研究可聚焦三大方向开展深入探索：一是系统开展茉莉

酸类化合物体内药代动力学研究，完善其生物利用度、体内代谢

及安全毒理学评价；二是借助分子对接、蛋白互作等技术，验证 

MeJA 靶向 NLRP3 炎症小体的直接作用靶点；三是通过化学结构

修饰、纳米载药等剂型优化手段，提升茉莉酸类化合物的体内靶

向性与生物利用度，推动其从基础研究向临床药物转化应用。
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