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未成熟心肌体外循环动物模型的建立

熊荣生，刘邕波，邓　盛，杨　娜，陈华夏　（南溪山医院心胸外科，广西 桂林 ５４１００２）

　　［摘　要］　目的　探讨建立未成熟心肌体外循环动物模型的方法。方法　 选用小于８周的同种健康本地幼犬２０只，将２０只

幼犬随机分为浅低温体外循环不停跳组（实验组）及冷晶体液间断灌注心脏停跳组（对照组）２个组。２种动物模型建立后，观测转

流过程中血液动力学和血气分析指标的变化。结果　 ２组实验动物模型体外循环转流过程中，血液动力学平稳和血气分析指标正

常。结论　幼犬体外循环动物模型的建立能满足对未成熟心肌的研究要求。
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　　随着心脏外科的发展，儿童心外科手术日趋低龄、
复杂、危重，由于婴幼儿的心肌发育还不成熟，研究如

何保护未成熟心肌就显得日益重要，而这些研究需要

模型动物。因此，建立相应的动物模型至关重要，我们

对幼犬体外循环实验模型的建立进行了相应研究，共

同行参考。

１　材料与方法

１．１　实验动物与设备
　　选用体质量为２．８～４．２ｋｇ、犬龄小于８周的同种健康幼
犬２０只，随机分为浅低温体外循环不停跳组（实验组）及冷晶

体液间断灌注心脏停跳组（对照组），每组１０只。体外循环采

用Ｓａｒｎｓ７４００人工心肺机，Ｂａｘｔｅｒ和希健膜肺，Ｓａｒｎｓ变温水箱。

心脏停搏液为改良Ｓｔ．Ｔｈｏｍａｓ液。

１．２　动物模型的建立
１．２．１　术前准备　　采用苯巴比妥钠３０ｍｇ／ｋｇ腹腔注射麻醉

成功后，犬取仰卧位固定，常规备皮、消毒。穿刺股静脉建立液

体通道，并给予芬太尼５μｇ／ｋｇ，维库溴铵４ｍｇ。行气管插管后

接呼吸机进行机械通气，机械通气的参数为ＦｉＯ２１００％、潮气量

１８ｍＬ／ｋｇ、频率每分钟１０～２０次，并根据ＰａＣＯ２调整呼吸频率。

下肢静脉持续点滴芬太尼、利多卡因和间断给予γ羟丁酸钠维

持麻醉效果。用针式电极监测心电图。穿刺股动脉进行动脉

压力监测和血标本采集。右颈外静脉穿刺置入５号深静脉导

管进行液体补充和血流动力学的检测。

１．２．２　手术方法　　两组动物均采用胸骨正中切口，直接剪

开胸骨，切开心包，暴露心脏，静脉给予肝素４ｍｇ／ｋｇ，分别在主

动脉根部、右心房、左心耳作荷包缝合后行主动脉插管、上下腔

静脉插管、左心引流管，建立体外循环。对照组阻断主动脉、

上、下腔静脉，切开右心房，从主动脉根部灌注４℃心脏停跳

液，首次剂量为１５ｍＬ／ｋｇ，在３０ｍｉｎ、６０ｍｉｎ各灌注一次，剂量

为首次剂量的１／３，使心脏处于停跳状态。主动脉阻断１２０ｍｉｎ

后，进行全身复温至３４℃左右，心脏内排气，开放主动脉，并进

行心肺复苏，恢复机械通气，于血流动力学稳定后停止体外循

环。实验组使体温降到３２～３４℃，阻断上、下腔静脉，不阻断

主动脉，不灌注心脏停跳液，保持心脏处于空跳状态，维持机械

通气。转流１２０ｍｉｎ后停止体外循环，静脉注入１．５∶１的鱼精

蛋白肝素溶液，拔除主动脉插管，彻底止血后关胸。

１．２．３　体外循环控制　　低温维持在２８～３０℃，常温在３６～

３８℃。中度血液稀释，预充液为４０ｍＬ／ｋｇ左右。低温时灌注

流量为５０～８０ｍＬ·ｍｉｎ１·ｋｇ１，复温后逐渐增加至 ８０～１００
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ｍＬ·ｍｉｎ１·ｋｇ１，常温时则维持在１００ｍＬ·ｍｉｎ１·ｋｇ１左右。灌

注压维持在５０～８０ｍｍＨｇ。术中如果有效循环血量不足，可适

当补充晶体或胶体液。术中膜肺的气血流量之比在０．５∶１～

０．７∶１。

１．２．４　检测指标　　监测心率，有创动脉压，动脉血气分析，

血球压积，转流时间。

１．３　统计学处理
　　数据采用均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，使用 ＳＰＳＳ１１．０软件

进行分析，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

　　两组实验动物体外循环时间都能达到１２０ｍｉｎ左右，术中

监测心率，有创动脉压正常，ＰＯ２监测结果见表１，ＰＣＯ２监测结

果见表２，红细胞压积见表３。经ｔ检验，在转机前、体外循环期

间、停体外循环后这三个时间点，ＰＯ２、ＰＣＯ２、ＨＣＴ组间的比较

结果Ｐ＞０．０５，无统计学差异。

表１　术中ＰＯ２监测对比（ｍｍＨｇ）

组别 转机前 体外循环期间 停体外循环后

对照组 １９３．５±２５．６ ３１２．５±６６．４ １３６．０±１３．９

实验组 １９２．６±２２．３ ３５６．０±５３．７ １３７．０±１８．４

表２　术中ＰＣＯ２监测对比（ｍｍＨｇ）

组别 转机前 体外循环期间 停体外循环后

对照组 ３３．５±５．６ ３０．５±６．４ ３６．０±４．９

实验组 ３４．６±７．３ ３０．７±５．７ ３７．１±６．４

表３　术中红细胞压积（ＨＣＴ）监测对比

组别 转机前 体外循环期间 停体外循环后

对照组 ３２．５±４．１ ２４．０±２．９ ３０．０±３．５

实验组 ３３．８±５．７ ２３．１±２．３ ３１．１±３．２

３　讨论

　　未成熟心肌在细胞结构、生理功能、能量代谢及缺

血缺氧耐受方面与成熟心肌存在明显的差异［１］。对

于婴幼儿心脏手术，目前最常采用的是阻断升主动脉、

在低温下使心脏迅速停跳，并用冷停跳液间断灌注心

肌的保护方法［２］，此方法能为术者提供安静清晰的术

野，但存在心肌缺血缺氧性损害和心肌再灌注损伤，这

是导致术后并发症和死亡的主要原因。因此，有必要

寻求更好的未成熟心肌保护方法。

　　未成熟心肌的发育成熟是一个循序渐进过程。动
物种类不同，生长环境不同，其心肌细胞发育成熟的时

限并不一致，一般把未成熟哺乳动物（如小于８Ｗ的
幼犬等动物）、新生儿、婴幼儿的心肌称为未成熟心

肌［３］。８周以内的幼犬一般有３～４ｋｇ，接近婴幼儿的
体重，且耐受性好，比较适合于心脏外科方面的研究。

　　浅低温不停跳心脏手术，既能充分发挥体外循环
的功能，又能使冠状动脉得以持续的氧合血灌注，维持

心脏的血循环，减轻缺血再灌注对心肌的损伤［４］。浅

低温还避免了传统低温停跳手术所带来的高钾、低温、

缺氧、除颤以及心肌缺血缺氧性损伤。但此技术主要

应用于成熟心肌的保护，对未成熟心肌保护的基础研

究尚不多［５６］。本研究建立了浅低温体外循环不停跳

的未成熟心肌保护的模型，为心脏不停跳下未成熟心

肌保护的基础研究提供参考。由于幼犬心脏较小，血

压较高，血管壁薄，极易出血，因此在进行荷包缝合及

主动脉、右心房、左心耳插管操作时，务必轻柔，否则易

引起大出血，导致模型建立失败。由于幼犬体重较轻，

有效循环血量较少，所以在转机前，我们采用林格氏液

和代血浆预充。预充量不宜过多，并且肝素化前止血

一定要彻底，尽量减少术中失血，否则血液稀释过多，

不能保证足够的氧供，也影响抽血检查结果的准确。

在ＣＰＢ中，不仅要维持左右心的转流平衡，而且要维
持合适的灌注流量，以保证满意的灌注压，维持重要脏

器的生理功能。转流过程中维持适当、稳定的体温也

是实验成功的一个重要因素。开始体外循环后，体温

应维持在３３．０～３５．５℃较为合适，既能维持较长的转
流时间，又不影响电生理实验结果。本模型动物术中

生命体征平稳，血气分析等检测指标均达到实验要求，

证明幼犬体外循环动物模型的建立能满足对未成熟心

肌的研究要求。
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