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  [摘要] 目的 利用持续光照处理的不同性别SD大鼠,探讨其血压改变与血浆血管紧张素Ⅱ(AngⅡ)、
心脏和肾脏靶器官改变间的关系,以及对肾脏局部血管紧张素Ⅱ1型受体(AT1R)表达的影响。方法 41只成

年SD大鼠分为持续光照组(雄性、雌性各11只)及正常光照组(雄性9只,雌性10只),持续光照组给予持续

40
 

d不间断光照处理,正常光照组为每日光照-黑暗周期12
 

h∶12
 

h。每10天监测并记录大鼠尾动脉血压变

化;40
 

d后取血标本检测血浆AngⅡ水平;收集心脏、肾脏称重并取材,行组织结构测量并采用免疫组织化学染

色检测AT1R在肾脏集合管的表达情况。结果 实验第10、20和30天,雄性及雌性持续光照组大鼠尾动脉收

缩压均明显高于同性别正常光照组(P<0.05)。雄性持续光照组大鼠血浆AngⅡ水平高于雄性正常光照组,但
差异无统计学意义[(296.4±58.9)pg/mL

 

vs.(276.7±54.8)pg/mL,P>0.05];雌性持续光照组大鼠血浆

AngⅡ水平明显高于雌性正常光照组[(288.2±98.9)pg/mL
 

vs.(200.8±48.8)pg/mL,P<0.05]。雄性及雌

性持续光照组大鼠心脏质量/体重及肾脏质量/体重比值均明显高于同性别正常光照组(P<0.05)。与同性别

正常光照组比较,雄性及雌性持续光照组大鼠左心室壁相对厚度(雄性:0.35±0.09
 

vs.
 

0.27±0.05,雌性:
0.33±0.04

 

vs.
 

0.27±0.02)、室间隔相对厚度(雄性:0.32±0.04
 

vs.
 

0.24±0.04,雌性:0.28±0.05
 

vs.
 

0.23±0.03)均明显增大,左心室相对内径值(雄性:0.35±0.06
 

vs.0.48±0.08,雌性:0.42±0.07
 

vs.
 

0.50±
0.01)均明显减小(P<0.05)。与同性别正常光照组比较,雄性及雌性持续光照组大鼠肾叶间动脉相对内径明

显缩小(P<0.05)。雄性持续光照组大鼠肾脏集合管AT1R表达水平明显高于雄性正常光照组(P<0.05);雌

性持续光照组大鼠肾脏集合管AT1R表达水平高于与雌性正常光照组,但差异无统计学意义(P>0.05)。雌

性持续光照组大鼠血浆AngⅡ水平与血压呈正相关(r=0.44,P<0.05);雄性持续光照组大鼠血浆AngⅡ水平

与肾脏集合管AT1R表达水平呈正相关(r=0.38,P<0.05);雄性持续光照组大鼠血浆AngⅡ水平与肾小叶

间动脉相对内径呈正相关(r=0.67,P<0.05)。结论 持续光照引起雌性及雄性大鼠血浆AngⅡ水平升高,伴
有心脏和肾脏轻度肥大,肾脏局部AT1R表达增加,并出现肾脏细小动脉壁增厚等靶器官损伤改变。
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  [Abstract] Objective To
 

explore
 

the
 

relationship
 

between
 

blood
 

pressure
 

and
 

angiotensinⅡ
 

(AngⅡ)
 

in
 

plasma
 

and
 

the
 

changes
 

of
 

target
 

organs
 

including
 

heart
 

and
 

kidney
 

in
 

male
 

and
 

female
 

rats
 

under
 

continuous
 

light
 

exposure,and
 

its
 

effect
 

on
 

the
 

expression
 

of
 

angiotensinⅡ
 

type
 

1
 

receptor
 

(AT1R)
 

in
 

kidneys.Methods 
A

 

total
 

of
 

41
 

adult
 

SD
 

rats
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

(male:n=11;female:n=11)
 

and
 

the
 

normal
 

light
 

group
 

(male:n=9;female:n=10).The
 

constant
 

light
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

uninterrupted
 

light
 

treatment
 

lasting
 

40
 

days,while
 

the
 

normal
 

light
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

daily
 

light-dark
 

cycle
 

12
 

h∶12
 

h.The
 

changes
 

of
 

cauda
 

arterial
 

blood
 

pressure
 

were
 

monitored
 

and
 

recorded
 

every
 

10
 

days.After
 

40
 

days,the
 

blood
 

samples
 

were
 

collected
 

to
 

measure
 

the
 

concentration
 

of
 

plasma
 

AngⅡ,and
 

heart
 

and
 

kidney
 

were
 

dissected
 

out,weighed
 

and
 

examined
 

histologically,and
 

immunohistochemical
 

staining
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

the
 

AT1R
 

ex-
pression

 

in
 

renal
 

collecting
 

duct
 

of
 

rats.Results On
 

days
 

10,20
 

and
 

30
 

of
 

the
 

experiment,the
 

systolic
 

blood
 

pressure
 

of
 

caudal
 

artery
 

in
 

male
 

and
 

female
 

rats
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

normal
 

light
 

group
 

of
 

the
 

same
 

sex
 

(P<0.05).The
 

level
 

of
 

plasma
 

AngⅡ
 

in
 

male
 

rats
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

male
 

rats
 

in
 

the
 

normal
 

light
 

group,but
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

[(296.4±58.9)
 

pg/mL
 

vs.
 

(276.7±54.8)
 

pg/mL,P>0.05].Compared
 

with
 

female
 

rats
 

in
 

the
 

normal
 

light
 

group,the
 

level
 

of
 

plasma
 

AngⅡ
 

of
 

female
 

rats
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

was
 

increased
 

signifi-
cantly

 

[(288.2±98.9)
 

pg/mL
 

vs.
 

(200.8±48.8)
 

pg/mL,P<0.05].The
 

heart/body
 

mass
 

and
 

kidney/body
 

mass
 

ratios
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

normal
 

light
 

group
 

of
 

the
 

same
 

sex
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

normal
 

light
 

group
 

of
 

the
 

same
 

sex,the
 

relative
 

thickness
 

of
 

left
 

ventricular
 

wall
 

(male:0.35±0.09
 

vs.
 

0.27±0.05;female:0.33±0.04
 

vs.
 

0.27±0.02)
 

and
 

interventricular
 

septum
 

(male:0.32±0.04
 

vs.
 

0.24±0.04;female:0.28±0.05
 

vs.
 

0.23±0.03)
 

of
 

male
 

and
 

female
 

rats
 

were
 

increased,while
 

relative
 

diameter
 

of
 

left
 

ventricle
 

(male:0.35±0.06
 

vs.
 

0.48±0.08,female:0.42±0.07
 

vs.
 

0.50±0.07)
 

was
 

decreased
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

normal
 

light
 

group
 

of
 

the
 

same
 

sex,the
 

relative
 

inner
 

diameter
 

of
 

renal
 

interlobar
 

artery
 

was
 

smaller
 

significantly
 

(P<0.05).Com-
pared

 

with
 

the
 

male
 

rats
 

in
 

the
 

normal
 

light
 

group,the
 

AT1R
 

expression
 

level
 

of
 

the
 

male
 

rats
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

in
 

renal
 

collecting
 

duct
 

was
 

higher
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

female
 

rats
 

in
 

the
 

normal
 

light
 

group,the
 

AT1R
 

expression
 

level
 

of
 

the
 

female
 

rats
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

in
 

renal
 

collecting
 

duct
 

was
 

higher,but
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0.05).There
 

was
 

a
 

significant
 

positive
 

correla-
tion

 

between
 

plasma
 

AngⅡ
 

level
 

and
 

blood
 

pressure
 

(r=0.44,P<0.05)
 

in
 

female
 

rats
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group.There
 

was
 

a
 

positive
 

correlation
 

between
 

plasma
 

AngⅡ
 

level
 

and
 

AT1R
 

expression
 

in
 

renal
 

collecting
 

duct
 

in
 

male
 

rats
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

(r=0.38,P<0.05),and
 

plasma
 

AngⅡ
 

level
 

was
 

positively
 

cor-
related

 

with
 

relative
 

diameter
 

of
 

renal
 

interlobular
 

artery
 

in
 

male
 

rats
 

in
 

the
 

constant
 

light
 

group
 

(r=0.67,
P<0.05).Conclusion In

 

female
 

and
 

male
 

rats,constant
 

light
 

may
 

induce
 

increased
 

plasma
 

AngⅡ
 

level,mild
 

hypertrophy
 

of
 

the
 

heart
 

and
 

kidney,increased
 

local
 

expression
 

of
 

AT1R
 

in
 

the
 

kidney,and
 

other
 

target
 

organ
 

injury
 

changes
 

such
 

as
 

thickening
 

of
 

the
 

small
 

renal
 

artery
 

wall.
[Key

 

words] prehypertension;constant
 

light
 

exposure;animal
 

model;angiotensin
 

Ⅱ;rats

  高血压是一种心血管系统的常见病和多发病,可
并发卒中、心肌梗死及肾衰竭[1]。目前认为高血压可

能是环境因素在遗传基础上协同作用的结果。光照

制是控制光照时间及其变化的节律。研究发现,以异

常光照制为表现的光污染是潜在的高血压病因[2],提
示异常光照制可能是高血压前期危险因素[3]。作者

前期研究通过建立不同光照制处理的大鼠模型发现,
持续光照导致大鼠血压不稳定或异常升高[4],但其机

制目前还不清楚。本研究通过收集不同光照制处理

的不同性别大鼠血浆、心脏和肾脏标本,检测血浆血

管紧张素Ⅱ(angiotensin
 

Ⅱ,AngⅡ)水平,检查心脏、
肾脏等靶器官组织结构,以及检测血浆血管紧张素Ⅱ
1型受体(angiotensin

 

Ⅱ
 

type
 

1
 

receptor,AT1R)在肾

脏局部的表达情况,为持续光照导致血压异常的原因

及可能机制提供实验线索和证据。
1 材料与方法

1.1 材料

1.1.1 实验动物

雄性SD大鼠20只,体重180~200
 

g;雌性SD大

鼠21只,体重160~180
 

g,均购自宁夏医科大学实验

动物中心(Ⅰ级动物,编号:宁医动字第68-110号)。
本实验由宁夏医科大学医学伦理审查委员会审查

通过。
1.1.2 主要仪器与试剂

125I-AngⅡ放射免疫分析药盒(批号:2060725)购
自北京科美东雅生物技术有限公司;AT1R抗体(货
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号:ab9391,小鼠来源单抗,克隆号:TON-1)购自英国

Abcam公司;山羊抗小鼠二步法免疫组化试剂盒(货
号:PV-6002)购自北京中杉金桥生物技术公司。BP-6
动物无创血压测试系统购自成都泰盟科技有限公司。
1.2 方法

1.2.1 分组及持续光照大鼠模型制备

大鼠按照雌雄分为持续光照组(雄性持续光照组

11只,雌性持续光照组11只)及正常光照组(雄性正

常光照组9只,雌性正常光照组10只)。持续光照组

大鼠采用持续40
 

d不间断人工光照处理,光照强度

150
 

lx;同时每间隔2
 

h给予持续1
 

h闪频灯光(频率

100次/min)刺激,功率75
 

W,照射距离1.5
 

m[4]。正

常光照组光照期12
 

h,黑暗期12
 

h。
1.2.2 血压检测

实验历时40
 

d,每10天行鼠尾动脉血压和体重

测量并记录。血压测量利用BP-6动物无创血压测试

系统,测量时间为下午6:00-10:00,禁食、禁水12
 

h,
温度22

 

℃,检测前将大鼠置于30
 

℃温箱中预热30
 

min,之后将大鼠鼠尾固定于压力检测装置中,启动

BL-420E+生物功能实验系统自动检测血压和心率,
间隔3

 

min,测量5次,计算血压平均值作为血压参

考值。
1.2.3 血浆AngⅡ水平检测

  

实验第40天取大鼠血浆标本,采用匀相竞争放

射免疫分析法检测血浆AngⅡ水平。
1.2.4 心脏和肾脏取材及苏木素-伊红(HE)染色

  

在实验第40天取大鼠心脏和肾脏称重,10%中

性甲醛溶液固定。心脏距心尖0.6
 

cm解剖位置刀片

做水平切面,向上0.5
 

cm再做水平切片,获得心脏组

织块,心尖侧切面朝下放入包埋盒。肾脏组织刀片向

肾门方向冠状切面剖开,切面朝下放入包埋盒。取心

脏及 左 侧 肾 脏 标 本,石 蜡 包 埋,连 续 切 片 10 张

(4
 

μm),挑选第1、5及10张切片,行 HE染色,心脏

数字切片由 Motic数字切片系统扫描获得。
1.2.5 心脏及肾脏组织结构测量

  

根据文献[5-6]报道的方法并结合本实验特点做

适度的修改,具体为:取心脏及肾脏标本对应的3张

切片分别测量相关指标并计算均值(长度测量单位为

μm)。具体计算公式如下:左心室壁相对厚度=左心

室壁厚度/(左心室壁厚度+左心室内径+室间隔厚

度);室间隔相对厚度=室间隔厚度/(左心室壁厚度

+左心室内径+室间隔厚度);左心室相对内径=左

心室内径/(左心室壁厚度+左心室内径+室间隔厚

度);肾叶间动脉相对内径=肾叶间动脉内径/肾叶间

动脉外径;肾弓形动脉相对内径=肾弓形动脉内径/
肾弓形动脉外径;肾小叶间动脉相对内径=肾小叶间

动脉内径/肾小叶间动脉外径。
1.2.6 肾脏AT1R免疫组织化学染色及半定量检测

方法

常规二步法免疫组织化学染色,100倍稀释的

AT1R一抗4
 

℃孵育过夜,辣根过氧化物酶标记二抗

室温孵育30
 

min,3,3'-二氨基联苯胺(DAB)显色,显
微镜下观察并进行半定量分析。AT1R表达定位在

细胞膜及细胞质,阳性细胞呈黄色到棕黄色改变。由

两位高年资病理教师应用经典的半定量积分法进行

判读,选取肾脏髓质区集合管10个高倍视野:(1)根
据阳性细胞占细胞总数的比例计分,阳性细胞数≤
10%为0分,>10%~50%为1分,>50%~80%为2
分,>80%为3分;(2)根据阳性细胞染色强度计分,
淡黄色为1分,棕黄色2分,棕褐色为3分。将两项

得分结果相乘作为最终评分。

1.3 统计学处理

采用SPSS22.0软件进行统计分析,计量资料以

x±s表示,两组间比较采用独立样本t检验,两因素

设计资料采用两因素方差分析,重复测量资料采用重

复测量方差分析,方差不齐时用多个独立样本非参数

检验。计数资料以频数或百分比表示,比较采用χ2

检验。相关性分析采用Pearson相关性分析。以P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 持续光照对雄性和雌性大鼠体重的影响
  

实验期间,各组实验大鼠的体重明显上升;雄性

和雌性持续光照组大鼠第10、20、30天体重均明显高

于同性别正常光照组(P<0.05);实验第40天,雄性、
雌性大鼠不同处理组间体重接近并趋于一致,见图1。

  A:雄性大鼠;B:雌性大鼠;a:P<0.05,与正常光照组比较。

图1  持续光照对雄性和雌性大鼠体重的影响

2.2 持续光照对雄性和雌性大鼠尾动脉收缩压的

影响

实验第10、20和30天,雄性及雌性持续光照组

大鼠尾动脉收缩压均明显高于同性别正常光照组

(P<0.05);实验第40天,雄性及雌性正常光照组与

同性别持续光照组比较,差异均无统计学意义(P>
0.05),见图2。
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  A:雄性大鼠;B:雌性大鼠;a:P<0.05,与正常光照组比较。

图2  持续光照对雄性和雌性大鼠尾动脉收缩压的影响

2.3 持续光照对雄性和雌性大鼠血浆AngⅡ水平的

影响
  

实验第40天,与正常光照组比较,持续光照组血

浆AngⅡ水平明显升高[(292.3±79.5)pg/mL
 

vs.
(236.7±63.5)pg/mL,P<0.05]。与雄性正常光照

组比较,雄性持续光照组大鼠血浆 AngⅡ水平升高,
但差异无统计学意义[(296.4±58.9)pg/mL

 

vs.
 

(276.7±54.8)pg/mL,P>0.05];与雌性正常光照组

比较,雌性持续光照组大鼠血浆AngⅡ水平明显升高

[(288.2±98.9)pg/mL
 

vs.(200.8±48.8)pg/mL,
P<0.05],见图3。此外,雌性持续光照组与雄性持

续光照组大鼠血浆AngⅡ水平比较,差异无统计学意

义(P>0.05)。
2.4 持续光照对雄性和雌性大鼠心脏及肾脏的影响

2.4.1 心脏质量/体重及肾脏质量/体重比值
  

雄性及雌性持续光照组大鼠心脏质量/体重及肾

脏质量/体重(左肾)比值均明显高于同性别正常光照

组(P<0.05),见图4。
2.4.2 心脏改变

 

雄性及雌性持续光照组均可见散在少量心肌细

胞核大、深染,左侧心室肌壁、室间隔略增厚,心腔缩

小,见图5。与同性别正常光照组比较,雄性及雌性持

续光照组大鼠左心室壁相对厚度(雄性:0.35±0.09
 

vs.0.27±0.05,雌性:0.33±0.04
 

vs.0.27±0.02)、
室间隔相对厚度(雄性:0.32±0.04

 

vs.0.24±0.04,雌
性:0.28±0.05

 

vs.0.23±0.03)均明显增大,左心室相

对内径值(雄性:0.35±0.06
 

vs.0.48±0.08,雌性:
0.42±0.07

 

vs.0.50±0.07)均明显减小(P<0.05)。

  A:雄性大鼠;B:雌性大鼠;a:P<0.05。

图3  持续光照40
 

d对雄性和雌性大鼠血浆AngⅡ
水平的影响

  A、C:雄性大鼠;B、D:雌性大鼠;a:P<0.05。

图4  持续光照40
 

d对不同性别大鼠心脏质量/体重及肾脏质量/体重比值的影响

2.4.3 肾脏改变

光照组大鼠肾小叶间动脉管腔缩小,管壁略增厚;
肾微动脉管壁增厚,内皮细胞增多,内皮下可见少量红

染玻璃样物质沉积,见图6。与同性别正常光照组比

较,雄性及雌性持续光照组大鼠肾叶间动脉相对内径

(雄性:0.42±0.22
 

vs.
 

0.59±0.13,雌性:0.61±0.12
 

vs.0.78±0.66)明显缩小(P<0.05);而雄性及雌性持

续光照组大鼠肾弓形动脉相对内径(雄性:0.40±0.19
 

vs.
 

0.44±0.16,雌性:0.42±0.14
 

vs.
 

0.46±0.15)及

肾小叶间动脉相对内径(雄性:0.24±0.15
 

vs.
 

0.27±
0.18,雌性:0.23±0.13

 

vs.
 

0.22±0.15)与同性别正常

光照组比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
2.5 AT1R在肾脏的免疫组织化学染色

  

AT1R在大鼠肾脏皮质及髓质中呈不同强度弥

漫性表达,见图7。各组大鼠肾脏AT1R免疫组织化

学染色半定量分析结果显示:雄性持续光照组大鼠肾

脏集合管AT1R表达水平明显高于雄性正常光照组

(P<0.05);雌性持续光照组大鼠肾脏集合管AT1R
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表达水平高于与雌性正常光照组,但差异无统计学意 义(P>0.05),见图8。

  A:雄性持续光照组大鼠;B:雄性正常光照组大鼠;C:雌性持续光照组大鼠;D:雌性正常光照组大鼠;LV:左心室;RV:右心室。

图5  不同处理组大鼠心脏水平切面 HE染色

  A:雄性持续光照组大鼠肾小叶间动脉;B:雄性正常光照组大鼠肾小叶间动脉;C:雄性持续光照组大鼠肾微动脉;D:雄性正常光照组大鼠肾微

动脉;E:雌性持续光照组大鼠肾小叶间动脉;F:雌性正常光照组大鼠肾小叶间动脉;G:雌性持续光照组大鼠肾微动脉;H:雌性正常光照组大鼠肾

微动脉;黑色箭头所示:细小动脉。

图6  不同处理组大鼠肾脏细小动脉 HE染色

  A:雄性持续光照组大鼠肾脏皮质区;B:雄性正常光照组大鼠肾脏皮质区;C:雌性持续光照组大鼠肾脏皮质区;D:雌性正常光照组大鼠肾脏皮

质区;E:雄性持续光照组大鼠肾脏髓质区(集合管);F:雄性正常光照组大鼠肾脏髓质区(集合管);G:雌性持续光照组大鼠肾脏髓质区(集合管);

H:雌性正常光照组大鼠肾脏髓质区(集合管)。

图7  不同处理组大鼠肾脏AT1R免疫组织化学染色(DAB)
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  a:P<0.05。

图8  各组大鼠肾脏集合管AT1R免疫组织化学染色

半定量分析

2.6 相关性分析

Pearson相关分析结果显示,雌性持续光照组大

鼠血浆 AngⅡ水平与血压呈正相关(r=0.44,P<
0.05);雄性持续光照组大鼠血浆 AngⅡ水平与肾脏

集合管 AT1R 表达水平呈正相关(r=0.38,P<
0.05);雄性持续光照组大血浆 AngⅡ水平与肾小叶

间动脉相对内径呈正相关(r=0.67,P<0.05)。
3 讨  论

目前数据显示,我国高血压患者数高达2.7亿,
并且处于持续上升阶段[7]。高血压前期定义为收缩

压120~139和(或)舒张压80~89
 

mmHg,大量数据

表明,收缩压120~140
 

mmHg与高血压及心血管病

发生风险呈正相关[3,8]。
目前关于高血压前期的实验动物学研究较少,并

且相关动物模型也较缺乏[9]。有研究报道了连续性

环境噪声刺激的听源性高血压大鼠模型,发现噪声刺

激90
 

d后大鼠血压及血中内皮素水平普遍升高[10]。
还有研究发现,夜间持续人工光暴露的光污染是肿

瘤、精神障碍、高血压等疾病的危险因素[11-12]。以上

研究提示,环境因素可能是制备高血压前期动物模型

的潜在选择。作者前期研究也发现,持续光照制处理

大鼠的血压呈现不稳定状态或异常升高[4]。本研究

发现,实验早期和中期持续光照组大鼠血压明显高于

正常光照组,持续光照诱导大鼠进入一种与人相似的

高血压前期状态。研究表明,高血压前期的不稳定性

表现为血压不同时间点的波动[13-15]。本研究中持续

光照处理的不同性别大鼠血压表现为时高时低的不

稳定状态,这与以上文献报道结果也较为相似。
AngⅡ具有强烈的缩血管及促血管增生作用[16]。

血管紧张素Ⅱ受体(angiotensinⅡ
 

receptors,ATR)是
肾素-血管紧张素系统的重要组成部分,主要包括4种

类型的受体,其中 AT1R作用最为明显。研究证实,
AngⅡ通过激活 AT1R从而促进血管平滑肌细胞增

殖、心肌细胞肥大等改变[17]。国内不同实验组测定的

正常大鼠血浆AngⅡ水平从(71.0±22.0)pg/mL至

(174.5±45.1)pg/mL不等[18-19]。本研究正常光照组

大鼠血浆AngⅡ水平接近文献报道的正常大鼠水平,

持续光照处理组大鼠血浆 AngⅡ水平明显高于正常

光照组大鼠,也高于文献报道的正常水平上限,提示

持续光照导致大鼠血压异常可能与血管紧张素系统

异常激活有关。本研究还发现持续光照组大鼠肾脏

集合管AT1R表达水平升高,提示AT1R作为血管紧

张素系统重要分子参与了持续光照对大鼠血压异常

的影响。
本研究还发现,持续光照组大鼠左心室壁相对厚

度及室间隔相对厚度均高于同性别的正常光照组。
此外,雄性持续光照组大鼠血浆AngⅡ水平与肾小叶

间动脉相对内径呈正相关,持续光照组大鼠肾脏质

量/体重比值高于正常光照组。有研究发现,AngⅡ信

号通路在出生后和幼年期对肾脏发育和肾单位功能

建立,以及血压形成及维持具有明显的正向调控作

用[20]。MATERSON等[15]认为,高血压前期真实存

在并与靶器官损伤密切相关,这与本研究结果较为

一致。
目前认为人高血压前期具有以下特点:(1)常与

肥胖、高脂血症、糖尿病等疾病具有共同的危险因素;
(2)常合并血压相关的靶器官损害和改变;(3)发展为

高血压的概率增加;(4)高血压前期状态是总心脑血

管事件和脑梗死发生的独立危险因素;(5)早期是否

启动药物干预仍存在争议[9,14-15,21]。目前对于实验动

物模型高血压前期的判定标准还未明确,相关指标也

主要参考人高血压前期的标准。有研究者利用自发

性高血压大鼠血压随周龄增加逐渐升高的特点,选择

收缩压120~139
 

mmHg作为高血压前期大鼠的选择

标准[22]。本研究发现,持续光照处理大鼠血压不稳定

或升高,体重增长速度快,伴有血浆 AngⅡ水平升高

及靶器官改变,且肾脏集合管 AT1R表达升高,比对

高血压前期的特点及标准后,部分符合,但是确诊为

高血压前期仍旧证据不充分,未来需要进一步深入的

研究证实。本研究还提示,综合评估体液指标及靶器

官改变,并结合血压的动态改变特点,可能会对高血

压前期状态有更客观和全面的认识。
致谢:感谢宁夏医科大学病理学系张建中教授对

于本课题实施过程中的无私帮助,以及非常有价值的
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