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摘#要#模拟热浪过程#对比热浪前后 Ĉ28

fQf小鼠血液样本中 NVDCZ%! 含量!体重!体温变化#探讨热浪对 NVDCZ%! 的

影响#为进一步探讨热浪对心脑血管疾病的影响奠定基础" 通过分析南京市实际气象要素资料#选取一次典型热浪过程$并

利用气象环境模拟箱模拟#将 Ĉ28

fQf小鼠分为热浪组!热浪n[" 组和对照组#每组 & 只#每日测量体重!体温#采用8XV+C法

测定热浪后小鼠NVDCZ%! 含量变化" 结果对比小鼠NVDCZ%! 含量可明显看出#热浪后热浪组 Ĉ28

fQf小鼠 NVDCZ%! 含

量均高于热浪n[" 组和对照组#且实验结果具有统计学差异" 说明热浪过程对 Ĉ28

fQf小鼠NVDCZ%! 含量变化存在影响#

可以推断血管功能异常的患者会受到热浪天气的影响#加重心脑血管疾病患者的病情" 同时n[" 作为一种抗自由基药物#可

以增加散热#减缓热浪的影响"

关键词#热浪##Ĉ28

fQf小鼠##NVDCZ%!##n["##心脑血管疾病
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## 心脑血管疾病是一类严重损害人类健康的疾

病$它具有发病率高&致残率高&死亡率高等特点$其

中冠心病&心肌梗塞&脑卒中对健康威胁最为严重,

而且$这类疾病的发生和人员的死亡与气象条件的

剧烈变化存在着非常密切的关系'!(

, 在全球气候

变暖的大背景下$热浪在国内外众多地区的发生频

次和强度都有所增加$高温可导致中暑&热衰竭&热

痉挛等多种疾病$对人体健康的影响尤为显著$每年

因高温热浪直接或间接致死的人数以千计'$(

, 在

众多热浪引发的健康事件中$心脑血管疾病发生和

死亡占有很大的比例,

已有研究表明$细胞黏附分子"-/O.9,.33L36967*

1.N-2/ H23.,L3.$VDCZ#可以作为心血管危险性评估

标志物$它与冠心病的发生发展密切相关'A(

, :6/

[2k.D的研究表明$血清可溶性细胞间黏附分子!3

" N23L>-3-O5 -/O.9,.33L369671.N-2/ H23.,L3.!!$ NV*

DCZ!!#在促进炎症反应和血栓形成过程中的作

用尤为显著$因此 NVDCZ!! 水平可作为动脉粥样

硬化冠心病发生的一个分子标志'"(

,

四氢生物蝶呤"O.O9615792>-2̂O.9-/$ n["#是 <Y

合酶"<Y+#的必要辅助因子$影响 <Y和氧自由基

生成, 当n[" 水平降低时$<Y+则会产生超氧阴离

子而不再产生一氧化氮"/-O9-,2I-7.$<Y#$从而 <Y

的体内含量降低$导致血管内皮功能的异常$使血管

正常扩张受到限制$机体比正常情况下散热差$提供

外源性的n[" 能够明显改善内皮细胞功能异常$提

高机体 <Y水平$恢复血管扩张$增加散热$增强机

体对热的适应, 利用南京市实际气象资料$模拟一

次典型热浪过程对 Ĉ28

fQf小鼠进行热刺激$分析

热浪对 Ĉ28

fQf小鼠NVDCZ!! 的影响, 为研究热

浪对心血管疾病的影响提供一个参考,

!"材料与方法

!$!"气象数据获取

本次实验所使用的气象数据为江苏省南京市

"$%%! R$%!%#年"& R(#月份逐时气象要素资料$资

料包括气温&气压&水汽压&相对湿度&风向&风速,

在本次研究中采用气温这一单一要素, 热浪的定义

采用中国气象局制定的标准$即日最高气温
(

A) v

为高温且高温持续时间
(

A 7, 因而选取南京市

"$%%! R$%!%#年间夏季日最高气温
(

A) v且持续

天数
(

A 7 的一次热浪的实际天气过程数据进行模

拟, 对照组实验温度选取方法为此 !% 年间南京市



夏季的平均气温 $' v$从而得到实验过程温度曲线

和对照组实验曲线$见图 !,

图 !#热浪实验温度曲线

!$#"实验动物选取

实验动物选用的是购自北京维通利华实验动物

技术有限公司$许可证编号 +DEo"京#$%%&!%%%(,

+@=级 ( 周龄 Ĉ28基因敲除小鼠, Ĉ28基因敲除

小鼠无论正常或高脂饮食$由于富含胆固醇的脂蛋

白清除障碍$均可形成高脂血症$从而使得血浆胆固

醇水平较高')(

, <6S6N1-H6等的研究表明$动脉粥

样硬化各阶段的病理表现均存在于 Ĉ28基因敲除

小鼠中$而且它能够在所有胸腹动脉中形成广泛的

粥样硬化病变$认为 Ĉ28基因敲除小鼠的动脉粥

样硬化病变的发展同人类极其相似'&(

, 近年来$

Ĉ28基因敲除小鼠已成为研究动脉粥样硬化发病

机制以及抗动脉粥样硬化药理学研究等方面最重要

的动物模型之一''(

,

!$%"仪器设备

08Z!((% 气象环境模拟试验箱, 由天津普林

特环境试验设备有限公司提供$ 用于模拟热浪温度

随时间变化$并将实验 Ĉ28

fQf小鼠放入其中使其

受到热刺激, 通过试验箱主控板$可以设定热浪过

程中温压值&温压变化斜率&程序运行方式"定值或

程式#&程式段数&循环设置&预约设置以及设置温

度"@VT区间#的境界值等$且该设备能保证实验过

程中有新鲜的空气进入$满足实验动物呼吸生理

需求,

离心机$0TF"! $̀长沙平凡仪器仪表有限公

司生产$实验时离心 A %%% 9QH-/$!) H-/ 后分离血

浆并储存于f(% v低温冰箱中待检,

小鼠细胞间黏性分子 !"NVDCZ!!#酶联免疫

分析测定试剂盒$购于武汉8VCCn科技有限公司,

!$&"动物饲养及分组

实验采用 ( 周龄 +@=级 Ĉ28

fQf小鼠 !( 只$

体重为 $";) RA%;$ 4$进行标准西方饮食饲养 ( 周$

严格控制昼夜节律$每日光照开始于 %( 时$结束于

$% 时$室内湿度保持在 ")P左右$环境温度控制在

$' v, 然后将 !( 只小鼠按照体重配对并分为热浪

组$热浪n[" 组和对照组$每组 & 只, 热浪组和热

浪n[" 组小鼠放入气象环境模拟试验箱$暴露于一

个完整的热浪天气温度变化过程中$而对照组则继

续按照适应期条件饲养,

!$J"实验方案

对进行实验的小鼠进行分组后$首先按照适应

期条件进行空白对照饲养一周$测量小鼠体重并记

录, 实验前一天对热浪 n[" 组小鼠进行 !% H4QS4

剂量的 n[

"

药物灌胃, 然后将 !$ 只热浪组&热浪

n[" 组 Ĉ28

fQf小鼠放入气象环境模拟试验箱中

按照实验温度设好程序$对小鼠进行热刺激, 逐日

测量小鼠体重&肛温, 待热浪刺激结束后$取出小鼠

测量体重$并采用 'P的水合氯醛按照体重%;A HXQ

!%% 4计量立即进行麻醉, 麻醉后采用断头采血法

采取小鼠血液$将采集的血液置于离心机中$A %%%

9QH-/$!) H-/后分离血浆并储存于f(% v低温冰箱

中待检, 最后$采用 8XV+C法$利用小鼠细胞间黏

性分子f!"NVDCZ!!#酶联免疫分析测定试剂盒测

定血液样本中NVDCZ!! 水平,

!$M"统计分析

数据采用 +@++!B;% 软件进行分析处理$采用独

立样本的O检验"-/7.̂./7./O*N6Ĥ3.OO.NO#及 C<Y*

:C检验$认为组别NVDCZ!! 水平具有统计学差异

""t%;%!#,

#"实验结果

在实验过程中$在 % 1&$" 1&"( 1 和 '$ 1 四个

取样点分别监测小鼠体温体重变化, 体重&体温是

小鼠的基本生理指标$在模拟热浪期间$小鼠体温的

波动能够直接体现小鼠对热刺激的反映, 图 $ 所示

为各小组小鼠体重变化情况$经统计检验发现各组

小鼠在实验前后体重无明显差异""s%;%)#%图 A

为各小组小鼠肛温的变化情况$可以明显看出热浪

组小鼠肛温在热浪期具有显著的上升趋势$且与对

照组和热浪 n[

"

组相比具有统计学差异 ""t

%;%!#%热浪n[

"

组小鼠比对照组肛温略高$但是经

统计分析发现其并不具有统计学差异""s%;%)#,

图 " 显示的是此次实验得到的对照组&热浪组

和热浪组n[" 组 !( 只小鼠经过不同气象条件刺激

后NVDCZ!! 含量对比情况, 通过本次实验结果可

以明确看出$按照实际气象资料模拟的热浪过程确

实对 Ĉ28

fQf小鼠 NVDCZ!! 水平具有一定影响,

热浪组的 Ĉ28

fQf小鼠NVDCZ!! 水平均在对照组

Ĉ28

fQf小鼠之上$并且通过统计分析也证明了两

组实验结果具有统计学差异""t%;%)#, 四氢生物

蝶呤"n[

"

#作为一种抗自由基药物$已有动物研究

A$

" 期 刘昊辰$等+热浪对 Ĉ28基因敲除小鼠NVDCZ!! 的影响研究



图 $#对照组&热浪组&热浪n[

"

组小鼠体重变化

图 A#对照组&热浪组&热浪n[" 组小鼠肛温变化

注+

$$

"t%;%! 与对照组相比%

ww"t%;%! 与热浪n[

"

组相比

表明$外源性补充 n[

"

可减少各种氧自由基的产

生$降低脂质过氧化的水平$从而延缓并减少心脑血

管疾病的发生及进展'((

, 实验结果也显示$热浪

n[" 组小鼠 NVDCZ!! 含量明显低于热浪组$且结

果具有统计学差异""t%;%)#,

图 "#对照组&热浪组&热浪n[" 组

NVDCZ!! 含量对比

注+

$$

"t%;%)与对照组相比%ww"t%;%)与热浪n["组相比

%"讨论

心血管疾病"又称为循环系统疾病#$是一系列

涉及循环系统的疾病, 循环系统指人体内运送血液

的组织和器官$主要包括心脏&血管"动脉&静脉&微

血管#$可以细分为急性和慢性$一般都是与动脉硬

化有关, 动脉粥样硬化"6O1.92N,3.92N-N$CN#是一种

严重威胁人类健康的疾病$特别是由此引起的关于

心脑血管事件$在世界范围内是导致中老年人死亡

最主要的原因, 过去几十年的研究证实$C+ 是一种

全身性改变$主要累及大中型动脉$包括冠状动脉&

脑动脉&颈动脉&主动脉&肾动脉以及四肢动脉, 以

上所涉及的血管具有相同的病理过程$即从内皮功

能损害开始$发展到血管内膜增厚$最后形成粥样硬

化斑块, 而高血脂是引起心脑血管疾病的最重要的

因素'B$!%(

, 气象要素的剧烈变化往往容易产生和加

重心脑血管疾病$甚至导致人员的死亡, 张大辉

等'!!(曾统计了河北"!BB( R$%!%#年心脑血管年发

病例数年际变化, 其中 ' 月&( 月心脑血管疾病发

病呈明显上升趋势$说明热刺激对心血管疾病确有

影响, 并认为心脑血管病发病与短期天气变化密切

相关, 当日温差
(

!$ v时$未来 $ R" 7心脑血管病

发病例数明显增多, 心脑血管发病例数与前 A 天日

最高气温关系密切$当日最高气温大于 AA v时$未

来 $ R" 7发病人数明显增多, 本次实验中所模拟

的热浪过程$其持续时间为 A 7$日最高温度分别为

A';A v&A&;' v&A';& v$平均气温为 A%;& v$高

温持续时间分别为 ' 1&) 1 和 & 1$高温平均持续时

间为 & 1Q7,

NVDCZ!! 属免疫球蛋白超家族类$正常情况下

表达水平较低或不表达$当内皮细胞因炎症损伤等

因素激活后其表达增强$血清中可溶性 DVCZ!!

"NDVCZ!!#是其胞外区脱落至血循环中的片段$其

水平与体内血管内皮细胞表面 VDCZ!! 的表达水

平相一致, NVDCZ!! 可以作为存在动脉粥样斑块

的独立相关因子, 心脑血管疾病患者体内N3DCZ!

3均有明显的高表达'!$(

,

n[" 可通过多种途径对人体血管内皮功能产

生影响, 大量的研究也已经证明了 n[

"

与心血管

疾病存在密切的关系'!A(

, 从实验结果中也能够看

出$给予n[

"

的小鼠体温与对照组无显著差异$且

明显低于热浪组, 说明 n[" 能够达到协助扩张血

管的作用$以此来弥补内皮功能缺陷$使得NVDCZ!

! 水平较热浪组有明显的降低$并有效增加机体的

散热$维持正常体温$以免受高温热浪的危害,

本次的实验结果显示了+热浪后 Ĉ28基因敲

除小鼠内NVDCZ!! 含量明显高于对照组$由于 Ĉ2

8

fQf小鼠本身富含胆固醇的脂蛋白清除障碍$均可

形成高脂血症$从而使得血浆胆固醇水平较高$经过

适应性饲养认为 Ĉ28基因敲除小鼠已存在动脉粥

"$ 科#学#技#术#与#工#程 !" 卷



样硬化病变, 经过高温热刺激的高温组小鼠 NV*

DCZ!! 水平又有明显升高$可认为热浪会加重动

脉粥样硬化病变$即加大了患冠状动脉性心脏病等

心脑血管疾病的风险, 有研究表明热刺激使得交感

神经兴奋$促进儿茶酚胺激素释放使血小板数目增

多$黏附聚集力增强$血黏度升高$造成组织血液流

动缓慢$甚至瘀滞$使组织缺血$易于形成血栓'!"(

,

热刺激使原已受损的系统负荷增加$是促成死亡的

重要外因之一, 以此可以推断$热浪期间$动脉粥样

硬化&冠心病等血管功能异常的患者受到高温热浪

天气的影响$会加重心脑血管疾病患者的病情, 而

n[" 具有减缓热刺激对机体的影响$对机体散热&

降低NVDCZ!! 水平具有积极意义, 因此$在高温

热浪之前和期间有必要做好防范举措$采用外源性

补充n[" 等措施有助于尽可能减轻高温热浪对人

体的损害,
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