
盐皮质激素及其受体在血压调节中的作用
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　　【摘要】　盐皮质激素是由肾上腺皮质球状带分泌的类固醇激素，其中醛固酮作用最

强。醛固酮不仅参与肾脏水盐代谢调节，还通过多种途径对靶器官产生一系列负性作用。

盐皮质激素受体不仅存在于肾脏上皮细胞中，还在心脏、血管、海马和皮肤等多种肾外组织、

器官中表达，介导一系列生理病理过程，参与血压的调控和靶器官的重构。该文主要介绍

盐皮质激素及其受体参与血压调节的机制。
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　　盐皮质激素及其受体在血压调节中有非常重

要的作用。盐皮质激素主要调控机体水盐代谢，醛

固酮是盐皮质激素中最重要的一类，其次还有脱氧

皮质酮，受循环中肾素血管紧张素醛固酮系统

（ＲＡＡＳ）及电解质等调节。肾脏盐皮质激素受体

（ＭＲ）通过与醛固酮结合而被激活，发挥其经典作

用，导致水钠潴留，进而调控血容量及血压变化［１］。

心脏、血管等肾外组织中也存在 ＭＲ，它们可直接或

间接调控血压及靶器官重构。

１　盐皮质激素

１．１　醛固酮

１．１．１　醛固酮的合成与代谢　醛固酮是在１９５３年

发现的一种类固醇激素，是由胆固醇经一系列酶促

反应，最后由醛固酮合成酶催化而成［２］。醛固酮合

成酶由ＣＹＰ１１Ｂ２基因编码，该基因位于小鼠的１５

号染色体以及人类８号染色体长臂８ｑ２２上。除肾

上腺 外，心 血 管 系 统、中 枢 神 经 系 统 也 表 达

ＣＹＰ１１Ｂ２酶，提示局部组织可以合成醛固酮并作用

于相应的靶器官。醛固酮的代谢在肝脏中进行，主

要被还原成四氢醛固酮，与葡萄糖醛酸结合后随尿

排出。

１．１．２　醛固酮的作用与调节　醛固酮主要促进肾

脏保钠排钾，以维持水盐平衡。它的另一重要作用

是以自分泌或旁分泌方式与局部组织的 ＭＲ结合，

调控靶器官功能。醛固酮可通过基因组的作用，即

与胞内受体结合，调节不同靶基因表达和蛋白翻

译；或者通过非基因组的快速作用，即不依赖胞内

受体及转录和翻译的过程产生效应，该作用不被螺

内酯等醛固酮受体拮抗剂所阻断。目前对醛固酮

非基因组效应的研究越来越多，已发现醛固酮的非

基因组信号通路涉及环磷酸腺苷（ｃＡＭＰ）、三磷酸

肌醇（ＩＰ３）、钙离子（Ｃａ２＋）、蛋白激酶Ｃ（ＰＫＣ）、细胞

外信号调节激酶（ＥＲＫ１／２）、磷脂酰肌醇３激酶

（ＰＩ３Ｋ）、非受体酪氨酸激酶（ｃｓｒｃ）、血管紧张素Ⅱ

（ＡｎｇⅡ）、表皮生长因子受体（ＥＧＦＲ）、ＮＡＤＰＨ 氧

化酶／活性氧（ＲＯＳ）、一氧化氮合成酶（ＮＯＳ）、Ｎａ＋／

Ｈ＋交换蛋白（ＮＨＥ）等
［３］。

１．２　脱氧皮质酮（ＤＯＣ）

ＤＯＣ也是一种重要的盐皮质激素，由肾上腺产

生并作为醛固酮的前体。现在研究发现，ＤＯＣ既是

一种强效盐皮质激素，也具有糖皮质激素的作用［４］。

ＤＯＣ由孕酮经２１α羟化酶催化而成，其分泌速率与

醛固酮大致相同，促肾上腺皮质激素、ＡｎｇⅡ及Ｋ
＋

可影响其分泌。ＤＯＣ在肝脏中代谢，还原为四氢脱

氧皮质酮，与葡萄糖醛酸相结合，排泄到尿液中。

ＤＯＣ在生理浓度时几乎不发挥生物学效应，当体内

ＤＯＣ分泌过多时，产生很强的盐皮质激素作用，发

生高血压及低血钾等类似醛固酮表现。ＤＯＣ致高

血压的作用已被广泛认可，这种效应也被用于诱导

实验性高血压模型。

２　犕犚

２．１　ＭＲ的分布与调节

ＭＲ属于核受体，主要在肾脏上皮细胞表达，在

其他非上皮细胞、组织中也有表达，包括单核巨噬

细胞、血管内皮细胞、平滑肌细胞、心脏、海马、下丘
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脑、胎盘等［５］。经典上皮组织在表达 ＭＲ的同时还

表达１１β羟基类固醇脱氢酶２（１１βＨＳＤ２），通过烟

酰胺腺嘌呤二核苷酸（ＮＡＤ）途径将皮质醇转化成

皮质酮，降低了与 ＭＲ结合的亲和力；而大多数非

上皮组织中很少表达１１βＨＳＤ２，因此，非上皮组织

中的 ＭＲ不受１１βＨＳＤ２的保护。被激活的 ＭＲ可

以通过多种途径调控心、肾、血管的重构。

２．２　ＭＲ在肾脏中的作用

肾脏的 ＭＲ位于远端肾单位的上皮细胞中，包

括远曲小管、主细胞和闰细胞的连接小管及集合

管［６］。目前研究发现，肾小球上皮细胞也表达

ＭＲ
［７］。当血容量减少时，主细胞中的 ＭＲ信号通

过上皮细胞的Ｎａ＋通道（ＥＮａＣ）和转运通道来增加

Ｎａ＋、Ｃｌ－ 的重吸收，调控细胞外液及血容量的稳

态，维持血压在正常范围。

除了对水盐代谢的经典作用外，ＭＲ促进肾脏

炎症及纤维化的研究也越来越多。ＭＲ的激活在数

种动物模型，如盐敏感性高血压模型、代谢综合征、

自身免疫性肾炎及药物引起的实验性肾炎动物模

型中，产生蛋白尿等病理作用。研究发现，肾小管

上皮中 ＭＲ的激活可通过其经典靶基因血清和糖

皮质激素诱导的蛋白激酶１（ＳＧＫ１）激活ＮＦκＢ途

径，使肾小球系膜细胞及集合管上皮细胞产生促

炎／纤维化因子，如细胞内间黏附分子１（ＩＣＡＭ１）／

结缔组织生长因子（ＣＴＧＦ），进而导致高血压、肾小

球硬化的发生［８９］。

Ｕｅｄａ等
［１０］研究发现，Ｒａｃ１ＭＲ信号通路的激

活可致肾损伤，导致蛋白尿及盐敏感性高血压。通

过分泌炎症因子，如单核细胞趋化蛋白１（ＭＣＰ１）、

肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、白介素６（ＩＬ６）、上调促

炎因子如转化生长因子β（ＴＧＦβ）、骨桥蛋白

（ＯＧＮ）、巨噬细胞的浸润以及ＲＯＳ的产生，促进肾

损伤。

２．３　ＭＲ在心脏中的作用

心脏的心肌细胞、巨噬细胞、冠状血管有 ＭＲ

的表达。心脏组织中 ＭＲ的活化参与调节心脏重

构过程，如心脏成纤维细胞增生、局部胶原纤维的

堆积（主要是Ⅰ型和Ⅲ型胶原）、心肌肥厚等。

ＭＲ的活化直接导致心脏的炎症和氧化应激反

应，并可能将其转变为纤维化信号，从而对高血压、

冠心病的发生起到促进作用。心肌细胞 ＭＲ在心

脏纤维化、炎症和高血压中有重要作用［１１］。实验证

明，心肌细胞的 ＭＲ可促进冠脉内皮增加氧化应

激、加重内皮损伤并减弱其舒张功能［１２］。

Ｓｈｅｎ等
［１３］研究发现，趋化因子２（ＣＣＬ２）通过

ＭＲ影响巨噬细胞在心脏的聚集，从而调节血压（主

要为收缩压）、心脏炎症和重构。心肌细胞的 ＭＲ

除了可以促进巨噬细胞的聚集，对巨噬细胞的活化

也有重要作用。在体实验显示，心脏的巨噬细胞敲

除 ＭＲ后减少了诱导型一氧化氮合成酶（ｉＮＯＳ）和

ＴＮＦα的表达，并且失去了 Ｍ１型巨噬细胞的促炎

表型［１４１５］。另外，巨噬细胞 ＭＲ敲除小鼠给予ＤＯＣ

处理后，炎性细胞可正常聚集，但心脏炎症、氧化应

激都较对照组减少，并且血压也降低［１６］。越来越多

的研究肯定了醛固酮及 ＭＲ在心肌损伤和心肌纤

维化中的作用，也强调了其过程的复杂性和多样性。

２．４　ＭＲ在血管中的作用

血管内皮细胞 ＭＲ的激活可导致多种病理改

变，包括炎症、氧化应激、纤维化和血流动力学改变

所致的血管通透性升高、血管僵硬度增加等。

Ｎｇｕｙｅｎ等
［１７］对内皮细胞过表达 ＭＲ（ＭＲＥＣ）的小

鼠进行研究，发现 ＭＲＥＣ可升高血压，而内皮素１

是内皮细胞醛固酮／ＭＲ的直接作用靶点，并且其升

压作用与醛固酮刺激肾小管钠离子通道的 ＭＲ无

关。Ｋｉｒｓｃｈ等
［１８］的研究发现，醛固酮通过激活 ＭＲ

以及ＲｈｏＡ／ＲＯＣＫ通路改变细胞间的黏附连接和

紧密链接，增加内皮细胞的渗透性。内皮细胞完整

性的改变影响血压的变化。醛固酮可以减少人血

管葡萄糖６磷酸脱氢酶的表达，促进氧化应激和内

皮功能紊乱［１９］。

研究表明，人血管平滑肌细胞的 ＭＲ可以直接

调控血压［２０２１］。特定性敲除平滑肌 ＭＲ的小鼠可

以在不改变肾钠处理及血管结构的情况下降低血

压。老龄小鼠ＳＭＣＭＲ敲除可以降低血管肌源性

紧张度，减少激动剂依赖的收缩以及平滑肌细胞Ｌ

型钙通道的表达和活性。因此，选择性研究血管

ＭＲ拮抗剂或 ＭＲ下游靶点拮抗剂对高血压患者的

血压控制和减少并发症均有益处。

研究发现，盐皮质激素动物模型的早期病理变

化特点为炎症和氧化应激。醛固酮能够直接调节

ＮＡＤ（Ｐ）Ｈ氧化酶亚单位的表达，而ＮＡＤ（Ｐ）Ｈ氧

化酶在高血压的发生发展中起重要作用。醛固酮／

盐（ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｓａｌｔ）处理大鼠的白细胞ｐ２２ｐ
ｈｏｘ，主

动脉ｐ２２
ｐｈｏｘ、Ｎｏｘ２和ｐ４７ｐ

ｈｏｘ，心脏 Ｎｏｘ２，３硝基酪
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氨酸以及肾脏ｐ２２
ｐｈｏｘ、Ｎｏｘ４、Ｎｏｘ２和ｐ４７ｐ

ｈｏｘ表达均

增高［２２２７］。ＭＲ拮抗剂可以减少 ＮＡＤＰＨ 氧化酶

亚单位的表达，表明 ＭＲ信号对ＮＡＤＰＨ氧化酶来

源的ＲＯＳ产物，尤其是超氧化物（Ｏ２
－）的表达有直

接促进作用。

ＭＲ的多细胞作用促进了高血压的发生发展，

同时炎症和氧化应激在 ＭＲ介导的血压调控中发

挥重要作用。

３　展望

醛固酮作为盐皮质激素的主要代表，直接参与

肾脏调节水盐代谢，维持血压平衡。除了肾脏，皮

肤也是调控水盐代谢的重要器官，Ｔｉｔｚｅ等
［２８］发现，

皮肤组织间隙钠的增加可使渗透压升高，激活单核

吞噬细胞系统，增加皮肤淋巴管数量而促进回流，

同时通过单核吞噬细胞中 ＴｏｎＥＢＰ／ＶＥＧＦＣ信号

途径调控细胞外液容量及血压平衡。已有研究证

明，皮肤也存在盐皮质激素受体的表达，这为人体

水盐平衡机制的研究增加了新方向。心、肾、血管

中的盐皮质激素受体通过不同机制调控血压，介导

靶器官重构。ＭＲ特定性敲除小鼠模型的建立，为

ＭＲ信号复杂性和多样性的研究提供了新的见解。

研究各脏器 ＭＲ激活与调节机制，可能会得到新的

心血管防治靶点。

参　考　文　献

［１］　ＦｕｎｄｅｒＪＷ，ＭｉｈａｉｌｉｄｏｕＡＳ．Ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅａｎｄｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ

ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ：Ｃｌｉｎｉｃａｌｓｔｕｄｉｅｓａｎｄｂａｓｉｃｂｉｏｌｏｇｙ［Ｊ］．ＭｏｌＣｅｌｌ

Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，２００９，３０１（１２）：２６．

［２］　ＳｉｍｐｓｏｎＳＡ，ＴａｉｔＪＦ，ＷｅｔｔｓｔｅｉｎＡ，ｅｔａｌ．Ｃｏｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎｏｆ

ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ，ａｎｅｗｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ［Ｊ］．Ｅｘｐｅｒｉｅｎｔｉａ，１９５４，

１０（３）：１３２１３３．

［３］　ＧｒｏｓｓｍａｎｎＣ，ＧｅｋｌｅＭ．Ｎｅｗａｓｐｅｃｔｓｏｆｒａｐｉｄａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ

ｓｉｇｎａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＭｏｌＣｅｌｌＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，２００９，３０８（１２）：５３６２．

［４］　ＢｒｏｏｋｅｓＪＣ，ＧａｌｉｇｎｉａｎａＭＤ，ＨａｒｋｅｒＡＨ，ｅｔａｌ．Ｓｙｓｔｅｍ

ａｍｏｎｇｔｈｅｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓ：ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙａｎｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｄｙｎａｍｉｃｓ

［Ｊ］．ＪＲＳｏｃＩｎｔｅｒｆａｃｅ，２０１２，９（６６）：４３５３．

［５］　ＢｉｅｎｖｅｎｕＬＡ，ＲｅｉｃｈｅｌｔＭＥ，ＤｅｌｂｒｉｄｇｅＬＭ，ｅｔａｌ．Ｍｉｎｅｒａ

ｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｒｅｃｅｐｔｏｒｓａｎｄｔｈｅｈｅａｒｔ，ｍｕｌｔｉｐｌｅｃｅｌｌｔｙｐｅｓａｎｄ

ｍｕｌｔｉｐｌｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ：ａｆｏｃｕｓｏｎｔｈｅｃａｒｄｉｏｍｙｏｃｙｔｅ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ

Ｓｃｉ（Ｌｏｎｄ），２０１３，１２５（９）：４０９４２１．

［６］　ＡｃｋｅｒｍａｎｎＤ，ＧｒｅｓｋｏＮ，ＣａｒｒｅｌＭ，ｅｔａｌ．Ｉｎｖｉｖｏｎｕｃｌｅａｒ

ｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ａｎｄ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ

ｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｎｒａｔｋｉｄｎｅｙ：ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｅｆｆｅｃｔｏｆｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓ

ａｌｏｎｇｔｈｅｄｉｓｔａｌｔｕｂｕｌｅ［Ｊ］．ＡｍＪＰｈｙｓｉｏｌＲｅｎａｌＰｈｙｓｉｏｌ，

２０１０，２９９（６）：Ｆ１４７３１４８５．

［７］　ＳｈｉｂａｔａＳ，ＭｕＳ，ＫａｗａｒａｚａｋｉＨ，ｅｔａｌ．Ｒａｃ１ＧＴＰａｓｅｉｎ

ｒｏｄｅｎｔｋｉｄｎｅｙｓｉｓｅｓｓｅｎｔｉａｌｆｏｒｓａｌｔｓｅｎｓｉｔｉｖｅｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｖｉａ

ａｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｒｅｃｅｐｔｏｒｄｅｐｅｎｄｅｎｔｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ

Ｉｎｖｅｓｔ，２０１１，１２１（８）：３２３３３２４３．

［８］　ＴｅｒａｄａＹ，ＫｕｗａｎａＨ，ＫｏｂａｙａｓｈｉＴ，ｅｔａｌ．Ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ

ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄＳＧＫ１ａｃｔｉｖｉｔｙｍｅｄｉａｔｅｓｐｒｏｆｉｂｒｏｔｉｃｓｉｇｎａｌｉｎｇｉｎｔｈｅ

ｍｅｓａｎｇｉｕｍ［Ｊ］．ＪＡｍＳｏｃＮｅｐｈｒｏｌ，２００８，１９（２）：２９８３０９．

［９］　ＬｅｒｏｙＶ，ＤｅＳｅｉｇｎｅｕｘＳ，ＡｇａｓｓｉｚＶ，ｅｔａｌ．Ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ

ａｃｔｉｖａｔｅｓＮＦｋａｐｐａＢｉｎｔｈｅｃｏｌｌｅｃｔｉｎｇｄｕｃｔ［Ｊ］．ＪＡｍ Ｓｏｃ

Ｎｅｐｈｒｏｌ，２００９，２０（１）：１３１１４４．

［１０］　ＵｅｄａＫ，ＮａｇａｓｅＭ．Ｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｒｅｃｅｐｔｏｒａｃｔｉｖａｔｉｏｎａｓ

ａｎｅｔｉｏｌｏｇｉｃａｌｆａｃｔｏｒｉｎｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＮｅｐｈｒｏｌ，

２０１４，１８（１）：１６２３．

［１１］　ＷｙｎｎＴＡ．Ｃｅｌｌｕｌａｒａｎｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆｆｉｂｒｏｓｉｓ［Ｊ］．

ＪＰａｔｈｏｌ，２００８，２１４（２）：１９９２１０．

［１２］　ＦａｖｒｅＪ，ＧａｏＪ，ＺｈａｎｇＡＤ，ｅｔａｌ．Ｃｏｒｏｎａｒｙｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ

ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｃｙｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃ ｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ

ｒｅｃｅｐｔｏｒｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｈｅａｒｔ Ｃｉｒｃ

Ｐｈｙｓｉｏｌ，２０１１，３００（６）：Ｈ２０３５Ｈ２０４３．

［１３］　ＳｈｅｎＪＺ，ＭｏｒｇａｎＪ，ＴｅｓｃｈＧＨ，ｅｔａｌ．ＣＣＬ２ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ

ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔｉｓ ｃｒｉｔｉｃａｌｆｏｒ ｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ

ｒｅｃｅｐｔｏｒｍｅｄｉａｔｅｄｃａｒｄｉａｃｆｉｂｒｏｓｉｓ，ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ，ａｎｄｂｌｏｏｄ

ｐｒｅｓｓｕｒｅｒｅｓｐｏｎｓｅｓｉｎｍａｌｅｍｉｃｅ［Ｊ］．Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ，２０１４，

１５５（３）：１０５７１０６６．

［１４］　ＲｉｃｋａｒｄＡＪ，ＹｏｕｎｇＭＪ．Ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ

ａｎｄｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＪＭｏｌＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，２００９，４２

（６）：４４９４５９．

［１５］　ＵｓｈｅｒＭＧ，ＤｕａｎＳＺ，ＩｖａｓｃｈｅｎｋｏＣＹ，ｅｔａｌ．Ｍｙｅｌｏｉｄｍｉｎｅｒａ

ｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｒｅｃｅｐｔｏｒｃｏｎｔｒｏｌｓ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎａｎｄ

ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｙａｎｄｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇｉｎｍｉｃｅ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ

Ｉｎｖｅｓｔ，２０１０，１２０（９）：３３５０３３６４．

［１６］　ＲｉｃｋａｒｄＡＪ，ＭｏｒｇａｎＪ，ＴｅｓｃｈＧ，ｅｔａｌ．Ｄｅｌｅｔｉｏｎｏｆｍｉｎｅｒａ

ｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓｆｒｏｍ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ａｇａｉｎｓｔ

ｄｅｏｘｙｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅ／ｓａｌｔｉｎｄｕｃｅｄ ｃａｒｄｉａｃ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ａｎｄ

ｉｎｃｒｅａｓｅｄｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ［Ｊ］．Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，２００９，５４（３）：

５３７５４３．

［１７］　ＮｇｕｙｅｎＤｉｎｈＣａｔＡ，ＧｒｉｏｌＣｈａｒｈｂｉｌｉＶ，ＬｏｕｆｒａｎｉＬ，ｅｔａｌ．

Ｔｈｅ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ

ｖａｓｏｃｏｎｓｔｒｉｃｔｏｒｔｏｎｅａｎｄｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ［Ｊ］．ＦＡＳＥＢＪ，２０１０，

２４（７）：２４５４２４６３．

［１８］　ＫｉｒｓｃｈＴ，ＢｅｅｓｅＭ，ＷｙｓｓＫ，ｅｔａｌ．Ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｍｏｄｕｌａｔｅｓ

ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙａｎｄｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ

ａｃｔｉｖｉｔｙｂｙｒｅａｒｒａｎｇｅｍｅｎｔｏｆｔｈｅａｃｔｉｎｃｙｔｏｓｋｅｌｅｔｏｎ［Ｊ］．

Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，２０１３，６１（２）：５０１５０８．

［１９］　ＬｅｏｐｏｌｄＪＡ，ＤａｍＡ，ＭａｒｏｎＢＡ，ｅｔａｌ．Ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｉｍｐａｉｒｓ

ｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅａｃｔｉｖｉｔｙ ｂｙ ｄｅｃｒｅａｓｉｎｇ ｇｌｕｃｏｓｅ６ｐｈｏｓｐｈａｔｅ

ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］．ＮａｔＭｅｄ，２００７，１３（２）：１８９１９７．

［２０］　ＪａｆｆｅＩＺ，Ｍｅｎｄｅｌｓｏｈｎ ＭＥ．ＡｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎＩＩａｎｄａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ

ｒｅｇｕｌａｔｅｇｅｎｅｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｖｉａｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｏｃｏｉｄ

ｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｎｈｕｍａｎｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓ［Ｊ］．

ＣｉｒｃＲｅｓ，２００５，９６（６）：６４３６５０．

·４５２· 国际心血管病杂志２０１４年７月第４１卷第４期 　ＩｎｔＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，Ｊｕｌｙ２０１４，Ｖｏｌ．４１，Ｎｏ４



［２１］　ＭｃＣｕｒｌｅｙＡ，ＰｉｒｅｓＰＷ，ＢｅｎｄｅｒＳＢ，ｅｔａｌ．Ｄｉｒｅｃｔｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ

ｏｆｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅｂｙｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｍｉｎｅｒａｌｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ

ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ［Ｊ］．ＮａｔＭｅｄ，２０１２，１８（９）：１４２９１４３３．

［２２］　Ｐａｒｋ ＹＭ，Ｌｉｍ ＢＨ，ＴｏｕｙｚＲＭ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ

ＮＡＤ（Ｐ）Ｈ ｏｘｉｄａｓｅ ｓｕｂｕｎｉｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｔｏ

ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄａｍａｇｅ ｉｎ ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ／ｓａｌｔｉｎｄｕｃｅｄ

ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒａｔ［Ｊ］．ＪＫｏｒｅａｎ ＭｅｄＳｃｉ，２００８，２３（６）：

１０３９１０４５．

［２３］　ＰａｒｋＹＭ，ＰａｒｋＭＹ，ＳｕｈＹＬ，ｅｔａｌ．ＮＡＤ（Ｐ）Ｈｏｘｉｄａｓｅ

ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｐｒｅｖｅｎｔｓｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅｅｌｅｖａｔｉｏｎａｎｄｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ

ｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｙｉｎａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｉｎｆｕｓｅｄｒａｔｓ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｅｍＢｉｏｐｈｙｓ

ＲｅｓＣｏｍｍｕｎ，２００４，３１３（３）：８１２８１７．

［２４］　ＮｉｓｈｉｙａｍａＡ，ＹａｏＬ，ＮａｇａｉＹ，ｅｔａｌ．Ｐｏｓｓｉｂｌｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎｓ

ｏｆｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓａｎｄ ｍｉｔｏｇｅｎａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ

ｋｉｎａｓｅ ｔｏ ｒｅｎａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ／ｓａｌｔｉｎｄｕｃｅｄ

ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｒａｔｓ［Ｊ］．Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，２００４，４３（４）：８４１８４８．

［２５］　ＣａｌｏＬＡ，ＺａｇｈｅｔｔｏＦ，ＰａｇｎｉｎＥ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ

ａｎｄｇｌｙｃｙｒｒｈｅｔｉｎｉｃａｃｉｄｏｎｔｈｅｐｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＰＡＩ１

ａｎｄｐ２２（ｐｈｏｘ）ｉｎｈｕｍａｎｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ

ＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌＭｅｔａｂ，２００４，８９（４）：１９７３１９７６．

［２６］　ＧｅｒｌｉｎｇＩＣ，ＳｕｎＹ，ＡｈｏｋａｓＲＡ，ｅｔａｌ．Ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｉｓｍ：ａｎ

ｉｍｍｕｎｏｓｔｉｍｕｌａｔｏｒｙ ｓｔａｔｅ ｐｒｅｃｅｄｅｓ ｐｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ／

ｆｉｂｒｏｇｅｎｉｃｃａｒｄｉａｃｐｈｅｎｏｔｙｐｅ［Ｊ］．ＡｍＪＰｈｙｓｉｏｌＨｅａｒｔＣｉｒｃ

Ｐｈｙｓｉｏｌ，２００３，２８５（２）：Ｈ８１３８２１．

［２７］　ＳｕｎＹ，ＺｈａｎｇＪ，ＬｕＬ，ｅｔａｌ．Ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｉｎｄｕｃｅｄｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎ

ｔｈｅｒａｔｈｅａｒｔ：ｒｏｌｅｏｆｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ［Ｊ］．ＡｍＪＰａｔｈｏｌ，

２００２，１６１（５）：１７７３１７８１．

［２８］　ＭａｃｈｎｉｋＡ，ＮｅｕｈｏｆｅｒＷ，ＪａｎｔｓｃｈＪ，ｅｔａｌ．Ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ

ｒｅｇｕｌａｔｅｓａｌｔｄｅｐｅｎｄｅｎｔｖｏｌｕｍｅａｎｄｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅｂｙａ

ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒＣｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｂｕｆｆｅｒｉｎｇ

ｍｅｃｈａｎｉｓｍ［Ｊ］．ＮａｔＭｅｄ，２００９，１５（５）：５４５５５２．

（收稿：２０１４０３１７　 修回：２０１４０４２２）

（本文编辑：丁媛媛

櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏櫏

）

（上接第２４５页）

［１９］　ＲｏｂｅｒｔｓｏｎＭａｌｔＳ，ＡｆｒａｎｅＢ，ＥｌＢａｒｂａｒｙＭ．Ｐｒｏｐｈｙｌａｃｔｉｃ

ｓｔｅｒｏｉｄｓｆｏｒｐｅｄｉａｔｒｉｃｏｐｅｎ ｈｅａｒｔｓｕｒｇｅｒｙ［Ｊ］．Ｃｏｃｈｒａｎｅ

ＤａｔａｂａｓｅＳｙｓｔＲｅｖ，２００７，（４）：ＣＤ００５５５０．

［２０］　ＰａｓｑｕａｌｉＳＫ，ＬｉＪＳ，ＨｅＸ，ｅｔａｌ．Ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅｍｅｔｈｙｌｐｒｅ

ｄｎｉｓｏｌｏｎｅａｎｄｏｕｔｃｏｍｅｉｎｎｅｏｎａｔｅｓｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｈｅａｒｔｓｕｒｇｅｒｙ

［Ｊ］．Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ，２０１２，１２９（２）：ｅ３８５ｅ３９１．

［２１］　ＳｏｌｔａｎｉＧ，ＡｂｂａｓｉＴａｓｈｎｉｚｉＭ，ＭｏｅｉｎｉｐｏｕｒＡＡ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｎｇ

ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ

ｍｅｔｈｙｌｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅａｎｄｉｔｓａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｂｅｆｏｒｅａｎｄｄｕｒｉｎｇ

ｓｕｒｇｅｒｙｏｎｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｉｎ ｐｅｄｉａｔｒｉｃｏｐｅｎ ｈｅａｒｔ

ｓｕｒｇｅｒｉｅｓ［Ｊ］．ＩｒａｎＲｅｄＣｒｅｓｃｅｎｔ ＭｅｄＪ，２０１３，１５（６）：

４８３４８７．

［２２］　ＫｅｓｋｉＮｉｓｕｌａＪ，ＰｅｓｏｎｅｎＥ，ＯｌｋｋｏｌａＫＴ，ｅｔａｌ．Ｍｅｔｈｙｌｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ

ｉｎｎｅｏｎａｔａｌｃａｒｄｉａｃｓｕｒｇｅｒｙ：ｒｅｄｕｃｅｄｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｗｉｔｈｏｕｔ

ｉｍｐｒｏｖｅｄｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅ［Ｊ］．ＡｎｎＴｈｏｒａｃＳｕｒｇ，２０１３，９５

（６）：２１２６２１３２．

［２３］　ＷｈｉｔｌｏｃｋＲＰ，ＹｏｕｎｇＥ，ＮｏｏｒａＪ，ｅｔａｌ．Ｐｕｌｓｅｌｏｗｄｏｓｅｓｔｅｒｏｉｄｓ

ａｔｔｅｎｕａｔｅｐｏｓｔｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙｂｙｐａｓｓＳＩＲＳ；ＳＩＲＳＩ［Ｊ］．Ｊ

ＳｕｒｇＲｅｓ，２００６，１３２（２）：１８８１９４．

［２４］　ＭａｒｉｋＰＥ，Ｆｒｏｍｍ Ｒ．Ｔｈｅｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｄｏｓａｇｅｅｆｆｅｃｔｏｆ

ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｆｏｒｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎａｆｔｅｒ

ｃａｒｄｉａｃｓｕｒｇｅｒｙ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＪＣｒｉｔＣａｒｅ，２００９，

２４（３）：４５８４６３．

［２５］　ＢａｒｎｅｓＰＪ．Ｈｏｗｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｉｄｓｃｏｎｔｒｏｌｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ：Ｑｕｉｎｔｉｌｅｓ

ＰｒｉｚｅＬｅｃｔｕｒｅ２００５［Ｊ］．ＢｒＪＰｈａｒｍａｃｏｌ，２００６，１４８（３）：２４５

２５４．

［２６］　ＧｒａｈａｍＥＭ，ＡｔｚＡＭ，ＭｃＨｕｇｈＫＥ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ

ｓｔｅｒｏｉｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｄｏｅｓｎｏｔｉｍｐｒｏｖｅｍａｒｋｅｒｓｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ

ａｆｔｅｒｃａｒｄｉａｃｓｕｒｇｅｒｙｉｎｎｅｏｎａｔｅｓ：ｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

ｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＴｈｏｒａｃＣａｒｄｉｏｖａｓｃＳｕｒｇ，２０１４，１４７（３）：９０２９０８．

［２７］　ＣｈａｎｅｙＭＡ，ＤｕｒａｚｏＡｒｖｉｚｕＲＡ，ＮｉｋｏｌｏｖＭＰ，ｅｔａｌ．Ｍｅｔｈｙｌ

ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅｄｏｅｓｎｏｔｂｅｎｅｆｉｔｐａｔｉｅｎｔｓｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｃｏｒｏｎａｒｙ

ａｒｔｅｒｙｂｙｐａｓｓｇｒａｆｔｉｎｇａｎｄｅａｒｌｙｔｒａｃｈｅａｌｅｘｔｕｂａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ

ＴｈｏｒａｃＣａｒｄｉｏｖａｓｃＳｕｒｇ，２００１，１２１（３）：５６１５６９．

（收稿：２０１４０５２３　修回：２０１４０６０３）

（本文编辑：梁英超）

·５５２·国际心血管病杂志２０１４年７月第４１卷第４期 　ＩｎｔＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，Ｊｕｌｙ２０１４，Ｖｏｌ．４１，Ｎｏ４


