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提　要：文章通过动物实验初步探讨了模拟寒潮对高血压疾病影响的机理。采用统计降尺度方法建立了模拟寒潮模型，应

用ＴＥＭ１８８０气象环境模拟箱模拟寒潮温度和气压变化，将ＳＨＲ和 Ｗｉｓｔｅｒ大鼠低温组、回温组放入模拟箱内，使其受寒潮天

气影响，按照寒潮天气过程发生的不同时间先后分批取出实验大鼠，测量各组大鼠的收缩压（ＳＢＰ）、心率（ＨＲ）、体重，并通过

腹主动脉采血测量肾上腺素（ＥＰＩ）、血管紧张素Ⅱ（ＡｎｇⅡ）及全血粘度（ＷＢＶ）等。实验结果分析表明，受模拟寒潮天气影响

大鼠ＳＢＰ、ＨＲ、ＥＰＩ、ＡｎｇⅡ和 ＷＢＶ比对照组高；除 Ｗｉｓｔｅｒ大鼠ＨＲ外，其他指标均是ＳＨＲ组受到影响大于 Ｗｉｓｔｅｒ组；除ＥＰＩ

和 ＷＢＶ回温组受寒潮影响高于低温组外，其余指标低温组均高于回温组。模拟寒潮刺激使 ＨＲ、ＥＰＩ、ＡｎｇⅡ和 ＷＢＶ升高，

这些指标的升高导致ＳＢＰ升高，对高血压疾病产生影响。
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引　言

人类生活在地球大气中，时时刻刻都在受到大

气变化的影响，张书余（１９９９）系统阐述了天气变化

对人体机能产生的影响，其中冷空气活动对人类健

康产生的影响是不可忽视的。目前我国高血压疾病

的患病率与其他国家相比处于中等偏高的水平（李

玉林等，２００７），临床研究和流行病学资料显示（Ｓｕｎ

ｅｔａｌ，２００５；Ｓａｅｚｅｔａｌ，１９９５），寒冷也能诱发高血

压，杨贤为等（２００３）、张书余等（２０１０）、刘学恩等

（２００２）及董墓壶等（２０００）就不同地区降温过程对

高血压疾病的影响做了研究，得出在冷高压控制下，

高血压疾病的发病率和死亡率都有所增加。因此研

究模拟寒潮对高血压疾病的影响机理对人类健康很

有意义。当前国内应用动物实验研究模拟寒潮对健

康影响，多集中在寒潮对脑卒中的研究上，而且采用

恒定降温，不能模拟自然寒潮天气变化过程；人工气

候箱仅考虑了温度单要素，不能模拟温度、气压联合

变化过程（林健雯等，２００９）。本文着重研究模拟寒

潮天气过程对高血压疾病的影响机理，揭示模拟寒

潮天气过程是通过什么方式导致高血压疾病发生或

复发的。

甘肃省是我国西北方冷空气东移南下的必经咽

喉要道，每年影响我国的强冷空气约９５％会从甘肃

省经过（朱乾根等，２００７）。本文收集张掖市１６年

地面观测数据，采用统计降尺度方法建立寒潮模型，

在气象环境模拟箱实时模拟寒潮，使实验大鼠受冷

空气刺激，取出并测量其心率（ｈｅａｒｔｒａｔｅ，ＨＲ）、收

缩压（ｓｙｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＳＢＰ）、肾上腺素（ｅｐｉ

ｎｅｐｈｒｉｎｅ，ＥＰＩ）、血管紧张素Ⅱ（ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎＩＩ，Ａｎｇ

Ⅱ）和全血粘度（ｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄｖｉｓｃｏｓｉｔｙ，ＷＢＶ），分析

模拟寒潮对 Ｗｉｓｔｅｒ大鼠和ＳＨＲ大鼠高血压疾病的

影响及其机理。最后从毒理学实验推到人，为实时

提醒人们根据气象预报做好高血压预防工作提供依

据。

１　材料与方法

１．１　仪器

采用 ＴＥＭ１８８０气象环境模拟箱模拟寒潮温

度、气压和湿度随时间变化。温度可控范围为－３０

～１２０℃，波动范围为±０．５℃；气压变化可控范围为

±１０００Ｐａ，波动度为±５０Ｐａ；湿度可控范围为３０％

～９８％，波动度为±３％犚犎（≥７５％犚犎），±０．５％

犚犎（＜７５％犚犎）。根据实验需求和基本功能，实验

箱提供高低气温、湿度、气压联合实验环境，还能保

证高低温湿压交变实验有新鲜的空气（氧气）补入，

满足实验动物呼吸需求。

血压测量应用尾动脉无创血压仪（ＢＰ９８Ａ型）

测定，测压时将大鼠置入鼠袋内加温，温度控制在

３９～４０℃，可以为大鼠创造一个适温、低干扰的环

境，运用红外线传感技术精确地检测脉搏振动波，以

大鼠保持安静和尾动脉有搏动信号为度，测量大鼠

的尾动脉收缩压及心率，并自动通过计算得到舒张

压。在实验大鼠清醒状态下，每只大鼠平行测量９

次取平均值，且误差在５ｍｍＨｇ内。

１．２　动物饲养及分组

雄性自发性高血压ＳＨＲ和 Ｗｉｓｔａｒ大鼠各１８

只（共３６只），各自随机分为 Ｗｉｓｔａｒ对照组、ＳＨＲ

对照组（对照组）；Ｗｉｓｔａｒ低温组、ＳＨＲ低温组（低温

组）；Ｗｉｓｔａｒ回温组、ＳＨＲ回温组（回温组）（每组６

只），饲养于带有铁网笼中，温度控制在１５℃，光暗

时间为１２ｈ１２ｈ，０７ａｍ开灯，０７ｐｍ关灯，饲料和

垫料按动物实验标准要求购置，水为自来水。实验

中无异常情况，无死亡。模拟实验开始前，将室温控

制在１５℃，低温组和回温组大鼠放入模拟箱内，模

拟箱内温度从室温开始降温（第０ｈ），温度达到最

低温３．０℃（第４５ｈ），取出低温组大鼠，立即测量低

温组大鼠血压、心率、肾上腺素、血管紧张素Ⅱ以及
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全血粘度，模拟寒潮降温结束，并用７ｈ回升到初始

温度１５℃时（第５２ｈ）取出回温组大鼠，测量低温组

大鼠各项指标。对照组于实验室内饲养，模拟实验

结束后测量对照组大鼠各项指标。

本研究使用的自发性高血压大鼠（ＳＨＲ）与人

类自发性高血压有很多的相似之处：（１）遗传因素占

主要地位；（２）在高血压早期无明显器质性改变；（３）

病程相似，血压升高随年龄增加而加剧；（４）紧张刺

激和大量食盐等环境因素会加重高血压的发展；（５）

血压上升早期或高血压前期有高血流动力的特征；

（６）发生继发性心血管损坏，出现心脑肾合并症；（７）

大鼠血压和血管阻力对刺激的反应很敏感，适合选

作高血压疾病的研究。

１．３　寒潮模型的建立及实验过程

１．３．１　寒潮模型的建立

采用甘肃省张掖市１９９５年１月１日至２０１０年

１２月３１日，１６年地面气象观测资料，数据包括日平

均气温、日最低气温、日最高气温及日平均气压等。

按中国气象局２００４（４８）号文件中冷空气国家

标准和寒潮国家标准，筛选寒潮天气过程，其标准以

日最低气温降温幅度及其持续时间表示，具体标准

为４８ｈ内日最低气温降幅大于等于１０℃，并且日最

低气温小于等于４℃。

采用统计降尺度方法，得到张掖市１６年逐时温

度和气压值，经筛选有７次天气过程达到了国家寒

潮标准（姚永明等，２０１１），通过多元线性回归统计

分析，建立了模拟寒潮模型（表１），整个模拟寒潮过

程持续时间为５２ｈ，最低温出现在第４４ｈ，日最低

温降温幅度为１１．２±０．５１℃，利用历史观测资料对

模型进行检验，结果表明模型能够比较好地模拟寒

潮温度与气压变化，如图１所示。

１．３．２　实验过程

实验前测量所有大鼠体重、收缩压和心率。按

模拟寒潮模型设定气象环境模拟箱温度、气压变化

值，寒潮组放入气象环境模拟箱，使其受到冷空气刺

激。对照组于实验室条件下饲养。根据实验需求，

在模拟实验进行到第４５ｈ时取出低温组实验鼠，称

重，并用ＢＰ９８Ａ型血压计测量收缩压和心率。根

表１　寒潮模型

犜犪犫犾犲１　犆狅犾犱狑犪狏犲犿狅犱犲犾

冷空气类型 寒潮模型及多元线性相关系数

寒潮
犜＝０．００６狋２－０．４８５狋＋１０．５１　犚２＝０．４１９

狆＝－１．９４１狋２＋１０８．５狋－６４０．５　犚２＝０．９５１

　　注：犜代表温度（℃）；狆代表气压（Ｐａ）；狋代表时间（ｈ）

图１　寒潮过程温度、气压变化图

Ｆｉｇ．１　Ｖａｒｉａｔｉｏｎｓｏｆｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅａｎｄ

ａｉｒｐｒｅｓｓｕｒｅｉｎｔｈｅｃｏｌｄｗａｖｅｐｒｏｃｅｓｓ

据体重计算大鼠麻醉所需麻醉剂量（３％戊巴比妥

钠，注射剂量３０ｍｇ·ｋｇ
－１），以腹腔注射法对所有

大鼠进行麻醉，麻醉诱导时间为５ｍｉｎ。利用真空

采血针从大鼠腹主动脉采血，保存于编号的ＥＤＴＡ

和枸橼酸钠真空抗凝管中，反复摇匀采血管。主要

检测指标包括肾上腺素（ＥＰＩ）、血管紧张素Ⅱ（Ａｎｇ

Ⅱ）和血粘度（ＢＶ）。将用于检测ＥＰＩ和 ＡｎｇⅡ的

ＥＤＴＡ真空抗凝管３０００ｒ离心１０ｍｉｎ，用一次性吸

管将上清液移入３ｍｌ道夫管，保存于－２０℃冰箱内

待检；用于检测ＢＶ的真空抗凝管放入５℃冰箱内

待检。用ＥＬＩＳＡ法（刘艳玲等，２０１０）测量大鼠血清

中ＥＰＩ和ＡｎｇⅡ的含量，用全自动血液粘度仪ＬＧ

Ｒ８０Ａ检测全血粘度（宋大卫等，２００８）。模拟实验

进行到７２ｈ时取出回温组大鼠，测量指标和方法与

低温组相同。

１．３．３　数据录入和统计分析方法

采用ＳＰＳＳ１１．５统计软件进行统计分析。资料

数据用狓±狊表示，适应性饲养前后所有资料进行配

对狋检验，３组间各指标结果用单因素方差分析，两

两比较采用独立样本狋检验，以犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结果分析

２．１　寒潮模拟结果

根据实验需求和基本功能，ＴＥＭ１８８０气象环

境模拟箱不仅提供高低温、高低气压变化联合实验

环境，还能保证有新鲜空气（氧气）补入，满足实验大

鼠呼吸需求。在寒潮模拟过程中每１０ｓ记录一次

数据，数据包括温度、气压的设定值和测量值，分析

可得，温度、气压的实测值与设定值之间为高相关

度，相关系数分别为０．９８５和０．９１７（狕检验），保证

了整个实验过程能够较准确模拟寒潮。

１９７　第６期　　　　　　 　　 　　　　张书余等：模拟寒潮对高血压疾病影响机理的实验研究　　　　　　　　　　　　　



２．２　寒潮对犛犅犘和犎犚的影响

受模拟寒潮影响，实验组ＳＢＰ、ＨＲ与对照组相

比都有所升高，低温组ＳＢＰ和 ＨＲ达到最高值，回

温组ＳＢＰ和 ＨＲ比低温组有所下降，但高于对照组

（见图２）。其中健康组ＳＢＰ和高血压组 ＨＲ上升更

为明显。经统计分析，高压回温组、健康低温组和健

康回温组与对照组ＳＢＰ的差异存在统计学意义，且犘

＜０．０１。ＨＲ的各组间差异无统计学意义，犘＞０．０５。

２．３　寒潮对犈犘犐和犃狀犵Ⅱ影响

受模拟寒潮影响，实验组ＥＰＩ、ＡｎｇⅡ与对照组

相比都有所升高，回温组ＥＰＩ和低温组 ＨＲ达到最

高值，回温组 ＡｎｇⅡ比低温组有所下降，但其值高

于对照组（见图３）。健康组ＳＢＰ和高压组ＨＲ上升

更为明显。经统计分析，ＥＰＩ各组间差异无统计学

意义，犘＞０．０５。健康低温组与对照组的 ＡｎｇⅡ差

异存在统计学意义，且犘＜０．０１。

图２　实验组与对照组ＳＢＰ之差（ａ）和 ＨＲ之差（ｂ）的变化

Ｆｉｇ．２　ＶａｒｉａｔｉｏｎｓｏｆＳＢＰｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ（ａ）ａｎｄＨＲｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ（ｂ）ｂｅｔｗｅｅｎ

ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｉｎＳＨＲａｎｄＷｉｓｔｅｒｒａｔｓ

图３　实验组与对照组ＥＰＩ之差（ａ）和ＡｎｇⅡ之差（ｂ）的变化

Ｆｉｇ．３　ＶａｒｉａｔｉｏｎｓｏｆＥＰＩｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ（ａ）ａｎｄＡｎｇⅡｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ（ｂ）ｂｅｔｗｅｅｎ

ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｉｎＳＨＲａｎｄＷｉｓｔｅｒｒａｔｓ

２．４　寒潮对 犠犅犞的影响

受模拟寒潮影响，实验组 ＷＢＶ与对照组相比

都有所升高，健康低温组 ＷＢＶ和高压回温组 ＷＢＶ

与组内相比达到最高值，低切值高于中切值和高切

值，健康低温组受模拟寒潮影响最大（见图４）。经

统计分析，健康低温组、高压回温组的 ＷＢＶ与对照

组的差异有统计学意义，且除高压回温组低切值犘

＞０．０１外（犘＝０．０１５），其余犘＜０．０１。健康回温

组、高压低温组与对照组的差异无统计学意义。

３　讨论与结论

实验结果显示受冷刺激后低温组收缩压达到最

高值，统计结果显示 Ｗｉｓｔａｒ低温组、Ｗｉｓｔａｒ回温组

和ＳＨＲ回温组的收缩压差异有统计学意义，因此

冷刺激能够使大鼠收缩压升高，且受到同等冷空气

刺激后，Ｗｉｓｔａｒ收缩压对冷刺激反应更敏感，其原

因可能是ＳＨＲ受到冷刺激时，感受器触发代偿因

素来进行代偿，以维持血压的稳定（Ｃｈａｍｂｅｒｓｅｔａｌ，
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２０００）。因此，冷刺激能够加大 Ｗｉｓｔａｒ患高血压相

关疾病的可能性，加重高血压大鼠的危险因素。受

冷刺激后，低温组和回温组大鼠心率都升高，其中低

温组心率达到最高值，但统计结果显示所有组间的

心率差异无统计学意义（均犘＞０．０５）。因此，心率

的变化与冷刺激无关。受寒潮影响，低温组和回温

组肾上腺素、ＡｎｇⅡ与对照组相比都升高，其中回温

组肾上腺素和低温组 ＡｎｇⅡ达到最高值。经统计

学分析，所有组间的肾上腺素差异无统计学意义（均

犘＞０．０５）。Ｗｉｓｔａｒ低温组的 ＡｎｇⅡ差异有统计学

意义，说明低温组和回温组大鼠肾上腺素的变化并

没有受到冷刺激影响。低温组和回温组大鼠ＡｎｇⅡ

升高，ＡｎｇⅡ的升高，会激活体内肾素—血管紧张素—

醛固酮系统，必然导致血压的升高。因为ＡｎｇⅡ是

图４　实验组与对照组ＥＰＩ之差的变化

（ＬＣＳＳＣ表示高压低温组与高压对照组 ＷＢＶ之差，

ＣＳＳＣ表示高压回温组与高压对照组 ＷＢＶ之差，

ＬＣＨＨＣ表示健康低温组与健康对照组 ＷＢＶ之差，

ＣＨＨＣ表示健康回温组与健康对照组之差）

Ｆｉｇ．４　ＶａｒｉａｔｉｏｎｏｆＥＰＩｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎ

ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

收缩血管物质，具有很强的收缩血管功能，它与血管

紧张素Ⅱ１型受体结合，作用于血管平滑肌，引起

全身微动脉收缩，从而导致血压的升高。受寒潮影

响，低温组和回温组全血粘度与对照组相比都有所

升高，其中 Ｗｉｓｔａｒ低温组全血粘度达到最高值。经

统计学分析，Ｗｉｓｔａｒ低温组（包括高、中、低切）、高

压回温组（包括高、中、低切）和高压低温组（低切）与

对照组的差异存在统计学意义（犘＜０．０５），全血粘

度的升高是高血压过程中初期的一项基本变化，

全血粘度与血压之间存在正相关，对高血压产生

危害。

综上讨论结果，模拟寒潮对高血压疾病影响的

机理可初步归纳为：

图５　模拟寒潮对高血压疾病影响流程图

Ｆｉｇ．５　Ｆｌｏｗｃｈａｔｏｆｉｎｆｌｕｅｎｃｅｏｆｃｏｌｄ

ｗａｖｅｏｎｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｄｉｓｅａｓｅ

　　由于自发性高血压大鼠与人类自发性高血压有

很多的相似之处，适合做高血压研究，因此通过本实

验可知，寒潮天气影响可使动物及人类交感神经兴

奋，致使肾上腺素增加，心跳加速，血液粘滞度升高，

血管扩张反应减弱等，导致外周阻力增加并最终引

起血压升高；同时也导致血管紧张素Ⅱ升高，可使全

身微动脉收缩，引起血压升高。
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