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[摘　 要] 　 [目的] 　 探讨睡眠剥夺与血管衰老之间的关系及可能存在的机制。 [方法] 　 雄性 SD 大鼠分为对照

组、衰老模型组、睡眠剥夺组及睡眠剥夺+衰老组,每组各 6 只。 改良水平台法剥夺大鼠睡眠时长。 衰老相关 β 半

乳糖苷酶(SA-β-Gal)染色检测大鼠血管衰老状况。 实时荧光定量 PCR(RT-qPCR)、Western blot 及免疫组织化学法

测定各组大鼠血管组织中肿瘤抑制蛋白 p53、沉默信息调节因子 1(SIRT1)及生物钟因子隐花色素 1(CRY1)的表

达水平。 [结果] 　 与对照组相比,衰老模型组大鼠血管组织中 SA-β-Gal 染色加深,p53 水平升高,SIRT1 水平降

低。 与对照组相比,睡眠剥夺组、睡眠剥夺+衰老组大鼠血管组织存在与衰老模型组相似的改变,包括 SA-β-Gal 染

色加深,p53 水平升高,SIRT1 水平降低。 此外,相较于对照组,睡眠剥夺组大鼠血管组织中 CRY1 水平降低,睡眠剥

夺+衰老组大鼠血管组织中仅 CRY1 mRNA 水平降低。 与衰老模型组相比,睡眠剥夺+衰老组大鼠血管组织中的

SA-β-Gal 染色加深,p53 水平升高,SIRT1 水平降低,CRY1 mRNA 水平降低。 [结论] 　 睡眠剥夺可促进血管衰老相

关因子表达,其机制可能与抑制血管组织中 CRY1 的表达有关。
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[ABSTRACT]　 　 Aim　 To investigate the relationship between sleep deprivation and vascular aging, as well as the un-
derlying mechanisms. 　 　 Methods　 Male Sprague-Dawley rats were divided into control group, senescence group, sleep
deprivation group, and sleep deprivation+senescence group, with 6 rats in each group. 　 The modified level table method
deprived rats of sleep duration. 　 Senescence-associated β-galactosidase (SA-β-Gal) staining was used to detect the senes-
cence status of rat vascular tissue. 　 The mRNA and protein expression of tumor suppressor protein p53, silent information
regulator 1 (SIRT1) and clock gene cryptochrome 1 (CRY1) was detected by real-time fluorescence quantification PCR
(RT-qPCR), Western blot and immunohistochemistry. 　 　 Results 　 Compared with the control group, the intensity of
SA-β-Gal staining was increased in the vascular tissues of the senescence group rats, the expression level of p53 was elevat-
ed , the expression level of SIRT1 was decreased. 　 Similar changes were observed in the sleep deprivation group and the
sleep deprivation+senescence group, including intensified SA-β-Gal staining, elevated p53 levels, and reduced SIRT1 lev-
els in vascular tissues. 　 Additionally, compared with the control group, the sleep deprivation group showed reduced CRY1
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levels in vascular tissues, while only CRY1 mRNA levels were reduced in the sleep deprivation+senescence group. 　 Fur-
thermore, compared with the senescence group, the sleep deprivation+ senescence group exhibited intensified SA-β-Gal
staining, increased p53 level, decreased SIRT1 level, and reduced CRY1 mRNA level in vascular tissues. 　 　 Conclusion
　 Sleep deprivation may promote the expression of vascular aging-related factors, potentially through the inhibition of CRY1
expression in vascular tissues.
[KEY WORDS]　 sleep deprivation;　 vascular senescence;　 cryptochrome 1;　 clock gene;　 rat

　 　 动脉粥样硬化是一种慢性炎症性疾病,发病率

随人群年龄的增长而升高。 细胞衰老是一种细胞

周期停滞状态,机体组织中衰老细胞的比例升高可

导致组织功能障碍。 在动脉粥样硬化斑块中,衰老

的内皮细胞比例升高[1]。 因此有学者推测血管衰

老是动脉粥样硬化发生的机制之一[2]。 近年来有

研究表明睡眠时间不足和睡眠碎片化程度增加是

动脉粥样硬化形成的独立危险因素。 Domínguez
等[3]发现每日睡眠不足 6 h 的人血管动脉粥样硬化

的斑块负荷更大,且睡眠碎片化程度高的人动脉粥

样硬化斑块发生率更高。 但睡眠不足是否会加重

血管衰老尚不明确。 有研究表明,睡眠剥夺会影响

生物钟因子隐花色素 1(cryptochrome 1,CRY1)的表

达并诱发代谢异常、血管炎症等异常状态[4-5]。 且

CRY1 可抑制细胞衰老,研究发现 CRY1 可以通过

促进 p53 降解和调控铁自噬改善细胞衰老[6-7]。 且

CRY1 可抑制血管炎症并改善动脉粥样硬化,动脉

粥样硬化患者的 CRY1 表达较低,过表达 CRY1 小

鼠的血管炎症及动脉粥样硬化的程度得到了明显

改善[5,8]。 但 CRY1 是否参与睡眠不足加重动脉粥

样硬化的过程尚不清楚。 因此本研究拟观察睡眠

剥夺抑制血管组织中 CRY1 基因的表达,以及对血

管衰老的影响。

1　 材料和方法

1. 1　 实验动物

6 ~ 8 周龄雄性 SPF 级 SD 大鼠 24 只,体质量

(233±15) g。 大鼠均购自斯贝福生物技术有限公

司[动物生产许可证号:SCXK(京)2019-0010;动物

质量合格证号:110324231104941182]。 本实验经康

泰医学检验服务北京有限公司实验动物伦理委员

会审批(批文号:MDL2023-09-10-01)。
1. 2　 主要药物及试剂

TRizol 总 RNA 提取试剂(天根生化科技有限公

司);NovoScript􀳏 Plus All-in-one 1st StrandcDNA Syn-
thesis SuperMix ( gDNA Purge) (Novoprotein 公司);
BlazeTaqTMSYBR􀳏 Green qPCR Mix 2. 0(GeneCopoeia

公司);DL 2 000 DNA Marker(擎科生物公司);PCR
引物(生工生物公司)。 蛋白抽提试剂、BCA 蛋白定

量试剂盒、BSA 标准品、山羊抗兔 IgG、山羊抗大鼠

IgG、GAPDH 鼠单抗(天德瑞生物科技有限公司);蛋
白酶抑制剂、磷酸酶抑制剂(Roche 公司)。 β 半乳糖

苷酶(β-galactosidase,β-Gal)染色试剂盒、D 半乳糖

(D-Galactose,D-Gal)溶液(碧云天生物技术公司)。
DAB 浓缩型试剂盒(上海长岛生物技术有限公司)。
1. 3　 主要仪器

涡旋振荡仪(海门市其林贝尔仪器制造有限公

司);离心机(Eppendorf 公司);分光光度计(Therno
scientific 公司);荧光定量 PCR 仪(Applied Biosystems
公司)。 Fresco 低温冷冻离心机、MultiSkan3 酶标仪

(Thermo 公司);电泳仪(Bio-Rad 公司);组织破碎

仪(Monad 公司)。 正置显微镜[OLYMPUS(CX41)
公司];恒温烘箱(上海恒一科学仪器有限公司);石
蜡切片机、摊片机(徕克公司);数码相机(NIKON 公

司)。 改良多平台水环境法睡眠剥夺系统,水箱中

放置 12 个平台,每个平台直径 5. 5 cm,高 6 cm,大
鼠可在平台之间自由移动,水和食物置于水箱上,大
鼠可自由获取,水箱中水面距平台 2 cm,当大鼠困倦

肌张力降低时会掉入水中惊醒并爬回到平台上[9]。
1. 4　 分组及给药

适应性喂养 1 周后,将 24 只 SD 大鼠随机分为

对照组、衰老模型组、睡眠剥夺组和睡眠剥夺+衰老

组,每组 6 只。 对照组颈背部皮下注射生理盐水

[0. 125 g / (kg·d),5 周]。 衰老模型组颈背部皮下

注射 5%D-Gal 溶液[0. 125 g / (kg·d),5 周]诱导

衰老,衰老模型组大鼠血管组织衰老相关 β 半乳糖

苷酶(senescence associated β-Gal,SA-β-Gal)染色程

度升高,p53 表达水平升高及沉默信息调节因子 1
(silent information regulator 1,SIRT1)表达水平降低

为血管衰老造模成功。 睡眠剥夺组大鼠置于改良

水平台内进行睡眠剥夺 18 h / d,持续 5 周[9],同时颈

背部皮下注射生理盐水[0. 125 g / (kg·d),5 周]。
睡眠剥夺+衰老组在使用改良水平台法进行睡眠剥

夺的同时于大鼠颈背部皮下注射 5% D-Gal 诱导衰

老。 过量麻醉法(2% ~ 2. 5%异氟烷)处死大鼠,取
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每组中 3 只大鼠主动脉弓部分血管浸于 4%多聚甲

醛溶液中固定保存,余 3 只大鼠主动脉制作冰冻样

本。 固定样本进行 IHC,冰冻样本进行 PCR 和

Western blot。
1.5　 SA-β-Gal 染色检测各组大鼠主动脉血管衰老状况

将冰冻组织加入 OCT 包埋剂中,室温浸泡 2 h;
将标本置于托物台,用恒冷箱切片机切片后进行染

色;冰冻切片先进行复温,用 PBS 浸泡洗涤组织3 次,
加入适当体积的 β-Gal 染色固定液,室温固定后用

PBS 浸泡洗涤组织 3 次,吸除 PBS,加入适量的染色

工作液。 37 ℃孵育过夜后普通光学显微镜下观察。
1. 6　 RT-qPCR 法检测各组大鼠主动脉中 p53、SIRT1
及 CRY1 表达水平

取各组大鼠主动脉组织,按产品说明书采用

TRizol 总 RNA 提取试剂进行样本 RNA 提取。 采用

PrimeScriptTM RT reagent Kit with gDNA Eraser 进行

cDNA 反转录后进行 RT-qPCR 样本检测。 各样品

的目的基因和内参分别进行实时性 PCR,每个样本

检测 3 个复孔。 采用 2-ΔΔCT 计算 RNA 相对表达量,
采用 GAPDH 作为内参。 实验所用引物见表 1。

表 1. 基因引物序列表

Table 1. Sequences of gene primers

基因名称 引物序列

p53 正向:5′-TACATGTGCAACAGCTCCT-3′
负向:5′-AGAAGATTCCCACTGGAGTC-3′

SIRT1 正向:5′-GTCGGTGAATTATGCAGCA-3′
负向:5′-TCTGGTGGGTCGAATATCTC-3′

CRY1 正向:5′-ACTGCTCTCAAGGAAGTGG-3′
负向:5′-AGCTTCTTCCTTGCTTTAGTG-3′

GAPDH 正向:5′-AACTCCCATTCTTCCACCT-3′
负向:5′-TTGTCATACCAGGAAATGAGC-3′

1. 7 　 Western blot 检测各组大鼠主动脉中 p53、
SIRT1 及 CRY1 蛋白表达水平

取各组大鼠主动脉组织,加入含有 PMSF 的

RIPA 裂解液提取总蛋白,采用 BCA 蛋白定量法测

定蛋白浓度。 加上样缓冲液及 RIPA 裂解液调整蛋

白浓度,上样量为 20 μg 蛋白;经 SDS-PAGE 电泳、
转膜后,用封闭液封闭 1 h;加入对应一抗 4 ℃孵育

过夜;加入二抗(1 ∶ 10 000)室温孵育 1 h;采用超敏

ECL 显色液显影并扫描。 以 GAPDH 为内参,采用

Image J 软件分析条带灰度值,并对目的蛋白进行半

定量分析。
1. 8　 免疫组织化学法检测各组大鼠主动脉中 p53、
SIRT1 及 CRY1 蛋白表达水平

取大鼠胸主动脉固定标本,脱蜡、水化,置于

0. 01 mol / L 柠檬酸钠缓冲溶液中高压修复后加 3%
H2O2,阻断内源性过氧化物酶,湿盒孵育。 加非免

疫、正常羊血清封闭非特异性抗原,湿盒孵育;PBS
洗后滴加一抗;4 ℃ 孵育过夜。 加 HRP 标记二抗

(兔抗)孵育后 DAB 染色,自来水冲洗,苏木精复

染。 脱水、透明、封片后通过显微镜拍照,使用

Image Pro Plus 分析样本图像。
1. 9　 统计学处理方法

采用 SPSS 26. 0 统计学软件进行数据分析;计
量资料以 x±s 表示;正态分布计量资料多组间比较

采用单因素方差分析(One-way ANOVA),两两比较

采用 LSD 检验,非正态分布计量资料组间比较采用

Kruskal-Wallis 检验;以 P < 0. 05 为差异有统计学

意义。

2　 结　 果

2. 1　 睡眠剥夺对各组大鼠主动脉中 SA-β-Gal 染色

及 p53、SIRT1 表达的影响

与对照组相比,衰老模型组与睡眠剥夺组大鼠

血管组织 SA-β-Gal 染色程度升高,但差异无显著性

(P>0. 05),睡眠剥夺+衰老组升高 22 倍(P<0. 01);
与衰老模型组相比,睡眠剥夺+衰老组大鼠血管组

织 SA-β-Gal 染色程度升高 2. 9 倍(P<0. 05;图 1)。

图 1. 睡眠剥夺对大鼠主动脉组织 SA-β-Gal 染色的影响(n=3)
1 为对照组,2 为衰老模型组,3 为睡眠剥夺组,4 为睡眠剥夺+衰老组。 a 为 P<0. 01,与对照组比较;b 为 P<0. 05,与衰老模型组相比。

Figure 1. Effect of sleep deprivation on SA-β-Gal staining in rat aortic(n=3)
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　 　 与对照组相比,衰老模型组大鼠血管组织 p53
mRNA 表达升高 1. 7 倍(P<0. 01),蛋白表达水平升

高 4. 8 倍(P<0. 01),免疫组织化学检测结果显示衰

老模型组 p53 表达较对照组升高 2. 8 倍(P<0. 05)。
与对照组相比,睡眠剥夺组大鼠血管组织中 p53
mRNA 表达升高 2. 3 倍(P<0. 01),蛋白表达水平升

高 4 倍(P<0. 05),免疫组织化学检测结果显示睡眠

剥夺组大鼠 p53 表达与对照组相比差异无显著性

(P>0. 05)。 与对照组相比,睡眠剥夺+衰老组大鼠

血管组织中 p53 mRNA 表达升高 2. 8 倍(P<0. 01),
蛋白表达水平升高 7 倍(P<0. 01),免疫组织化学检

测结果显示睡眠剥夺+衰老组 p53 表达较对照组升

高 5. 6 倍(P<0. 01)。 与衰老模型组相比,睡眠剥

夺+衰老组大鼠血管组织 p53 mRNA 表达水平升高

1. 6 倍(P<0. 01),免疫组织化学检测结果显示 p53
表达升高 2 倍(P<0. 01),蛋白表达较衰老模型组差

异无显著性(P>0. 05;图 2)。

图 2. 睡眠剥夺对大鼠主动脉组织 p53 表达的影响(n=3)
A 和 B 为 Western blot 检测 p53 蛋白表达;C 为 RT-qPCR 检测 p53 mRNA 表达;D 为 Image Pro Plus 分析免疫组织化学结果;

E 为免疫组织化学结果。 1 为对照组,2 为衰老模型组,3 为睡眠剥夺组,4 为睡眠剥夺+衰老组。
a 为 P<0. 05,b 为 P<0. 01,与对照组比较;c 为 P<0. 01,与衰老模型组比较。

Figure 2. Effect of sleep deprivation on p53 expression in rat aortic(n=3)

　 　 与对照组相比,衰老模型组大鼠血管组织

SIRT1 mRNA 表达降低 78% (P<0. 01),蛋白表达水

平降低 36% (P<0. 05),免疫组织化学检测结果显

示衰老模型组 SIRT1 表达较对照组降低 79% (P<
0. 05)。 与对照组相比,睡眠剥夺组大鼠血管组织

中 SIRT1 mRNA 表达水平降低 69% (P<0. 01),蛋
白表达与免疫组织化学检测方面差异无显著性(P>
0. 05)。 与对照组相比,睡眠剥夺+衰老组大鼠血管

组织中 SIRT1 mRNA 表达降低 90% (P<0. 01),蛋
白表达水平降低 43% (P<0. 05),免疫组织化学检

测结果显示睡眠+衰老模型组 SIRT1 表达较对照组

降低 66% (P<0. 05)。 与衰老模型组相比,睡眠剥

夺+衰老组大鼠血管组织 SIRT1 mRNA 表达水平降

低 59% (P<0. 01),蛋白表达与免疫组织化学检测

方面差异无显著性(P>0. 05;图 3)。

2.2　 睡眠剥夺对各组大鼠主动脉中 CRY1表达的影响

与对照组相比, 衰老模型组大鼠血管组织

CRY1 mRNA 表达降低 17% (P<0. 01),蛋白表达水

平及免疫组织化学检测结果差异均无显著性(P>
0. 05)。 与对照组相比,睡眠剥夺组大鼠血管组织

中 CRY1 mRNA 表达降低 88% (P<0. 01),蛋白表达

水平降低 37% (P<0. 05),免疫组织化学检测结果

显示睡眠剥夺组与对照组差异无显著性(P>0. 05)。
与对照组相比,睡眠剥夺+衰老组大鼠血管组织中

CRY1 mRNA 表达水平降低 42% (P<0. 01),蛋白表

达及免疫组织化学检测结果差异无显著性 (P >
0. 05)。 与衰老模型组相比,睡眠剥夺+衰老组大鼠

血管组织 CRY1 mRNA 表达水平降低 30% ( P <
0. 01),蛋白表达及免疫组织化学检测结果差异无

显著性(P>0. 05;图 4)。
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图 3. 睡眠剥夺对大鼠主动脉组织 SIRT1 表达的影响(n=3)
A 和 B 为 Western blot 检测 SIRT1 蛋白表达;C 为 RT-qPCR 检测 SIRT1 mRNA 表达;D 为 Image Pro Plus 分析免疫组织化学结果;

E 为免疫组织化学结果。 1 为对照组,2 为衰老模型组,3 为睡眠剥夺组,4 为睡眠剥夺+衰老组。
a 为 P<0. 05,b 为 P<0. 01,与对照组比较;c 为 P<0. 01,与衰老模型组相比。

Figure 3. Effect of sleep deprivation on SIRT1 expression in rat aortic(n=3)

图 4. 睡眠剥夺对大鼠主动脉组织 CRY1 表达的影响(n=3)
A 和 B 为 Western blot 检测 CRY1 蛋白表达;C 为 RT-qPCR 检测 CRY1 mRNA 表达;D 为 Image Pro Plus 分析免疫组织化学结果;

E 为免疫组织化学结果。 1 为对照组,2 为衰老模型组,3 为睡眠剥夺组,4 为睡眠剥夺+衰老组。
a 为 P<0. 05,b 为 P<0. 01,与对照组比较;c 为 P<0. 01,与衰老模型组相比。

Figure 4. Effect of sleep deprivation on CRY1 expression in rat aortic(n=3)

3　 讨　 论

动脉粥样硬化是血管组织中脂质异常积聚和

炎症细胞浸润引发的一种慢性炎症代谢性疾病,随
人群年龄的增长,动脉粥样硬化的发生率升高[10]。
细胞衰老是一种细胞周期停滞状态,在机体自然衰

老进程中,组织中衰老细胞的比例会逐渐升高,导

致组织的功能障碍,引发疾病[11-12]。 在动脉粥样硬

化斑块中,衰老的内皮细胞比例升高,提示血管衰

老可能参与动脉粥样硬化的发生[1]。 睡眠是机体

重要的生理活动之一,睡眠时间可以影响神经系

统、炎症因子、血脂等因素,睡眠不足会引发肥胖、
糖尿病及高血压等疾病,充足的睡眠时间是机体健

康的保障[13]。 而现代社会许多人有不同程度的睡
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眠问题,2015 年的一项关于我国成年居民睡眠状况

的研究表明,约 25% 的成年人睡眠不足或睡眠过

久[14]。 睡眠与冠心病之间存在密切的联系,于龙

等[15]研究发现,失眠是心肌梗死的危险因素。 睡眠

时间短和睡眠碎片化增加是动脉粥样硬化形成的

独立危险因素,一项前瞻性队列研究表明每日睡眠

不足 6 h 的人血管动脉粥样硬化斑块负荷更大,睡
眠碎片化程度高的人动脉粥样硬化斑块发生率更

高[3]。 Li 等[16]对睡眠剥夺与动脉粥样硬化之间的

关系研究发现,睡眠剥夺可以加剧血管炎症和动脉

粥样硬化,3 个月的睡眠剥夺会加重小鼠血管的炎

症反应和动脉粥样硬化程度。 睡眠剥夺可以加重

血管的动脉粥样硬化,且血管衰老参与了动脉粥样

硬化的形成,但睡眠剥夺与血管衰老之间的关系尚

不清楚,本文研究了睡眠剥夺对血管衰老的影响。
p53、SIRT1 和 SA-β-Gal 是细胞衰老的标志物,细胞

衰老时 p53 表达升高,SIRT1 表达降低,SA-β-Gal 活
性升高[17]。 D-Gal 试剂可以使细胞内晚期糖基化终

末产物( advanced glycation end-product,AGE)和细

胞内活性氧( reactive oxygen species,ROS)积聚,常
用于动物的衰老造模[18]。 本研究中,与对照组相

比,D-Gal 试剂造模的衰老模型组大鼠血管组织中

p53 表达上调,SIRT1 下调,SA-β-Gal 染色加深,证
明衰老模型组大鼠血管衰老状况较对照组加重,而
在睡眠剥夺组大鼠中可见类似的表现,证明睡眠剥

夺会加剧血管衰老。 与衰老模型组大鼠相比,睡眠

剥夺+衰老组大鼠 p53 表达升高,SA-β-Gal 染色加

深,SIRT1 表达有降低趋势,证明睡眠剥夺可加重衰

老大鼠的血管衰老状况。
生物钟维持着哺乳动物 24 h 的昼夜节律,影响

着哺乳动物体内的激素、细胞因子和代谢物一天中

的波动,使之与外界环境的昼夜变化同步。 昼夜节

律源于细胞中生物钟因子的表达、积聚和降解。 人

类体内的主要生物钟因子可分为两组,抑制因子

PER(period)、隐花色素(cryptochrome,CRY)和激活

因子 CLOCK、脑和肌肉芳香烃受体核转运样蛋白 1
(brain and muscle ARNT-like 1,BMAL1)。 它们以异

源二聚体的形式工作,白天 CLOCK / BMAL1 上调并

连接到抑制基因的启动子区域,上调 PER 和 CRY
蛋白的表达,睡前 PER 与 CRY 的浓度达到峰值,随
后 PER 和 CRY 蛋白形成二聚体迁移至细胞核抑制

CLOCK 与 BMAL1 的表达,形成负反馈环,最后 PER
与 CRY 开始降解并启动新的周期[19]。 生物钟因子

CRY1 作为分子时钟负反馈回路中的主要转录抑制

成分,是调控昼夜节律长短的关键因子,CRY1 的表

达程度与昼夜节律长短呈正相关[20]。 有研究表明,
睡眠剥夺会影响生物钟因子的表达,使组织中

CRY1 的表达降低[4,21]。 且 CRY1 有一定的抗衰老

作用,可以通过降解 p53 来改善细胞衰老[6-7]。 动脉

粥样硬化患者的 CRY1 表达较正常人群低,且在大

鼠中过表达 CRY1 可抑制血管炎症、改善血脂水平

并抑制动脉粥样硬化进展,提示 CRY1 可能参与了

动脉粥样硬化的形成[5,8]。 那么睡眠剥夺是否会影

响血管组织内 CRY1 的表达,加重血管衰老和动脉

粥样硬化? 本研究结果显示,睡眠剥夺组大鼠血管

组织中 CRY1 表达较对照组大鼠降低,但睡眠剥夺+
衰老组大鼠血管组织中 CRY1 仅在 mRNA 表达上略

低于衰老模型组,可能是睡眠剥夺对年轻机体的影

响大于衰老机体,这与 Sengupta 的研究结果类

似[22]。 而衰老模型组大鼠与对照组大鼠相比并未

表现出血管组织中 CRY1 表达的明显变化,甚至与

睡眠剥夺组对比,睡眠剥夺+衰老组 CRY1 水平反而

升高,可能是衰老造模减轻了睡眠剥夺对 CRY1 表

达的抑制作用。
本研究主要关注了睡眠剥夺对血管组织中生

物钟因子 CRY1 的抑制,以及对血管衰老的影响,为
寻找潜在的抗血管衰老治疗方法提供了理论基础

和治疗思路。 但本研究并未进一步深入分析睡眠

剥夺是否会通过影响血管组织的 CRY1 表达来影响

血管衰老状况并加重动脉粥样硬化,过表达 CRY1
可否改善睡眠剥夺造成的血管衰老尚有待研究。

综上所述,本研究中睡眠剥夺会加重血管衰

老,抑制血管组织中生物钟因子 CRY1 的表达。 睡

眠不足可能会通过抑制 CRY1 的表达加重血管衰

老,进而参与动脉粥样硬化进程。
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