
ｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｌｅａｄｓ ｔｏ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｙｓｔｅｍ ｗｈｉｃｈ ｃａｎ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅ ｔｏ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ
ａｎｄ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ. Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅꎬ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ｗｈａｔ ｃａｕｓｅｓ ｔｈｅ ｄｅｆｅｃｔｓ ｏｆ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｔｈｏｓｅ
ｄｉｓｅａｓｅ￣ｒｅｌａｔｅｄ ｃｅｌｌｓ ｗｉｌｌ ｐｒｏｖｉｄｅ ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎ ｄｅｓｉｇｎｉｎｇ ｔａｒｇｅｔ￣ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ｔｏ ｔｒｅａｔ ｔｈｏｓｅ ｄｉｓｅａ￣
ｓｅｓ. Ｉｎ ｏｒｄｅｒ ｔｏ ｄｅｖｅｌｏｐ ａ ｍｅｔｈｏｄ ｏｆ ｒｅａｌ￣ｔｉｍｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅ ｔａｒｇｅｔ ｃｅｌｌｓꎬ ｗｅ ｇｅｎｅｔｉｃａｌ￣
ｌｙ ｅｎｇｉｎｅｅｒｅｄ ａ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｅｎｅｒｇｙ ｔｒａｎｓｆｅｒ (ＦＲＥＴ) ￣ｂａｓｅｄ ｂｉｏｓｅｎｓｏｒ. Ｗｈｅｎ ｔｈｉｓ ｂｉｏｓｅｎｓｏｒ
ｉｓ ｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄ ｃｅｌｌｓꎬ ｔｈｅ ｓｅｎｓｏｒ ｐｒｏｔｅｉｎ ｃａｎ ｄｅｔｅｃｔ ｃａｓｐａｓｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ￣ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｐｏｐｔｏ￣
ｓｉｓ ｂｙ ｃｈａｎｇｉｎｇ ｔｈｅ ｃｏｌｏｒ ｆｒｏｍ ｇｒｅｅｎ ｔｏ ｂｌｕｅ. Ｗｅ ｈａｖｅ ｇｅｎｅｒａｔｅｄ ａ ｂａｎｋ ｏｆ ３２ ｓｅｎｓｏｒ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ ｃｏｎｓｉｓｔｉｎｇ
ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｔｙｐｅｓ ｏｆ ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ ｎｏｎ￣ｃａｎｃｅｒｏｕｓ ｃｅｌｌｓ. Ｗｅ ａｌｓｏ ｉｎｔｅｇｒａｔｅｄ ｔｈｅｓｅ ｓｅｎｓｏｒ ｃｅｌｌｓ ｉｎｔｏ ｓｉｘ ｍｏｄｅｌ
ｓｙｓｔｅｍｓ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ａ ｓｅｎｓｏｒ ｃｅｌｌ￣ｂａｓｅｄ ｈｉｇｈ ｔｈｒｏｕｇｈｐｕｔ ｄｒｕｇ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ａｓｓａｙꎬ ３Ｄ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｔｕｍｏｒ ｍｏｄｅｌꎬ
ｃｏ￣ｃｕｌｔｕｒｅ ｓｙｓｔｅｍꎬ ｍｉｃｒｏｆｌｕｉｄｉｃ ｓｙｓｔｅｍꎬ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ ｃａｎｃｅｒ ｍｏｄｅｌ ａｎｄ ｘｅｎｏｇｒａｆｔ ｔｕｍｏｒ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌｓ. Ｉｎ
ｔｈｉｓ ｔａｌｋꎬ Ｉ ｗｉｌｌ ｄｉｓｃｕｓｓ ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅｓｅ ｓｅｎｓｏｒ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｍｏｄｅｌ ｓｙｓｔｅｍｓ ｉｎ ｄｉｓｃｏｖｅｒｉｎｇ ｎｅｗ ａｎｔｉ￣
ｃａｎｃｅｒ ａｇｅｎｔｓ ａｎｄ ｅｌｕｃｉｄａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ ａｇｅｎｔｓꎻ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓꎻ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ: Ｋａｔｈｙ Ｑｉａｎ ＬＵＯꎬ Ｅ￣ｍａｉｌ: ｋｌｕｏ＠ｎｕｔ.ｅｄｕ.ｓｇ

Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｏｆ ａｎｔｈｏｃｙａｎｉｎ￣ｒｉｃｈ ｎａｔｕｒａｌ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｔｏ ｒｅｔａｒｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ａｇｉｎｇ:
Ｒｏｌｅ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ

Ｖａｌéｒｉｅ ＳＳＣＨＩＮＩ￣ＫＥＲＴＨ
(ＵＭＲ ＣＮＲＳ ７２１３ꎬ Ｓｔｒａｓｂｏｕｒｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｓｔｒａｓｂｏｕｒｇꎬ Ｆｒａｎｃｅ)

　 　 Ａｂｓｔｒａｃｔ: Ｎｕｍｅｒｏｕｓ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｔｕｄｉｅｓ ｈａｖｅ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈａｔ ｒｅｇｕｌａｒ ｉｎｔａｋｅ ｏｆ ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌ￣ｒｉｃｈ ｐｒｏｄｕｃｔｓ
ｓｕｃｈ ａｓ ｒｅｄ ｗｉｎｅ ａｎｄ ｇｒｅｅｎ ｔｅａ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｒｅｄｕｃｅｄ ｒｉｓｋ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ. Ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｃ￣
ｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｈａｓ ｂｅｅｎ ａｔｔｒｉｂｕｔａｂｌｅꎬ ｉｎ ｐａｒｔｉｃｕｌａｒꎬ ｔｏ ｔｈｅｉｒ ｈｉｇｈ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｆｌａｖａｎｏｌｓ ａｎｄ ａｎ￣
ｔｈｏｃｙａｎｉｎｓ. Ｔｈｅ ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌｓ ｏｎ ｔｈｅ ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｙｓｔｅｍ ｉｎｖｏｌｖｅｓ ｔｈｅｉｒ ａｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｉｍｐｒｏｖｅ
ｔｈｅ ｌｉｐｉｄ ｐｒｏｆｉｌｅ ａｎｄ ｔｏ ｐｒｅｖｅｎｔ ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓꎬ ａｎｄ ｐｏｓｓｉｂｌｙ ａｌｓｏ ｂｙ ａ
ｄｉｒｅｃｔ ａｃｔｉｏｎ ａｔ ｂｌｏｏｄ ｖｅｓｓｅｌｓ. Ｉｎｄｅｅｄꎬ ｇｒａｐｅ￣ｄｅｒｉｖｅｄ ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌｓ ａｎｄ ｔｅａ ｃａｔｅｃｈｉｎｓ ａｒｅ ｐｏｔｅｎｔ ｉｎｄｕｃｅｒｓ
ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ￣ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｒｅｌａｘａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｂｌｏｏｄ ｖｅｓｓｅｌｓ ｂｙ ｃａｕｓｉｎｇ ａ ｓｕｓｔａｉｎｅｄ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ (ＮＯ) ａｎｄ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ￣ｄｅｒｉｖｅｄ ｈｙｐｅｒｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎꎬ ｔｗｏ ｐｏｔｅｎｔ ｖａｓｏ￣
ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ. Ｂｅｓｉｄｅｓ ｇｒａｐｅ￣ｄｅｒｉｖｅｄ ａｎｄ ｔｅａ ｐｒｏｄｕｃｔｓꎬ ｓｅｖｅｒａｌ ｒｅｄ ａｎｄ ｂｌａｃｋ ｆｒｕｉｔ￣ｄｅｒｉｖｅｄ
ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｉｎｄｕｃｅ ａｌｓｏ ｐｏｔｅｎｔ ｖａｓｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ. Ｉｎｔａｋｅ ｏｆ ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌ￣ｒｉｃｈ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｈａｓ ｂｅｅｎ ｓｈｏｗｎ ｔｏ
ｒｅｔａｒｄ ｔｈｅ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｇｉｎｇ￣ｒｅｌａｔｅｄ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｏ ｉｍｐｒｏｖｅ ａｎ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ａｇｉｎｇ￣ｒｅｌａｔｅｄ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｒａｔｓ. Ｔｈｅ ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ ｅｆｆｅｃｔ ｉｓ ｍｏｓｔｌｙ ｄｕｅ ｔｏ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｈｉｇｈ ｌｅｖｅｌ ｏｆ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ ａｒｔｅｒｉａｌ ｗａｌｌ ａｎｄ ｏｆ ｔｈｅ ｌｏｃａｌ ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ ｓｙｓｔｅｍ. Ｍｏｒｅｏｖｅｒꎬ ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌ￣ｒｉｃｈ ｐｒｏｄ￣
ｕｃｔｓ ｐｒｅｖｅｎｔｅｄ ｔｈｅ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｐｌｉｃａｔｉｖｅ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ ａｔ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｂｙ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ￣ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｂｅｔａ￣ｇａｌａｃｔｏｓｉｄａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｏｆ ｋｅｙ ｃｅｌｌ ｃｙｃｌｅ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｓ ｐ５３ / ｐ２１ ａｎｄ ｐ１６ ｉｎ ｃｕｌｔｕｒｅｄ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ.
Ｔｈｅ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｄｏｗｎ￣ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ＮＯ ｓｙｎ￣
ｔｈａｓｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｕｐ￣ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｉｓｓｕｅ ｆａｃｔｏｒ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｍｏｓｔ ｌｉｋｅｌｙ ｔｒｉｇｇｅｒｅｄ ｂｙ ＮＡＤＰＨ
ｏｘｉｄａｓｅ￣ ａｎｄ ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ￣ｄｅｒｉｖｅｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓꎬ ａｎｄ ｌｅａｄｓ ｔｏ ａ ｒｅｄｕｃｅｄ ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｔｏ
ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ｉｎｈｉｂｉｔ ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ. Ｔｈｕｓꎬ ｒｅｇｕｌａｒ ｉｎｔａｋｅ ｏｆ ｐｏｌｙｐｈｅｎｏｌ￣ｒｉｃｈ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｃａｎ ｄｅｌａｙ ｔｈｅ
ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｇｉｎｇ￣ｒｅｌａｔｅｄ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｍｏｓｔ ｌｉｋｅｌｙ ｂｙ ｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｓｅｎｅｓｃｅｎｃｅꎬ ａｎｄ ａｓ
ａ ｃｏｎｓｅｑｕｅｎｃｅ ｈｅｌｐ ｔｏ ｍａｉｎｔａｉｎ ａｎ ｏｐｔｉｍａｌ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｏｎ ｔｈｅ ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｙｓｔｅｍ.
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