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正常和肥厚兔离体心肌僵硬度的比较 

苟怀宇 ，黄 晶 ，张春晓 ，邓昌明 ，刘地川 ，江永红 ，杨 刚 

(重庆医科大学第二临床学院心内科，重庆 400010) 

【摘 要】目的：应用自行研制的负荷 形变实验装置，分析正常和肥厚兔离体心肌应力一应变关系，比较两者心肌僵硬度的 

差异，探讨在心肌用印压方法检测其僵硬度的可行性。方法：通过“两肾一夹”方法建立心肌肥厚模型，45只兔随机分成三组： 

组 I一正常对照组(N，15只 )、组 Ⅱ 术后两月组(2M，15只)、组 Ⅲ 术后三月组(3M，15只) 利用 自行研制的负载一位移 

实验装置，测定兔离体心肌局部游离壁承受不同负载时的厚度变化，通过应力 应变关系的研究，比较三组 0肌僵硬度的差 

异。结果：兔离体心肌游离壁应力一应变关系呈指数曲线：Y=AeBx(r=0．874～0．912)。但当应力在一定范同时，其应力 

应变关系可拟合成直线方程：Y=AX±B(r=AX±B(r=0．912～0．939))。三组方程的斜率：组 I<组 Ⅱ<组Ⅲ，有显著差异 

(P<0．05)。结论：兔肥厚心肌僵硬度大于正常心肌，印压方法可比较两者僵硬度的差异。 
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Comparison of stiffness between normaI and 

hypertrophic isolated myocardial wal I in rabbits 

COUHuaiyu，et al 

(Department of Cardiology，the Second College Clinical Medicine，Ckongqing Medical Uniwersity) 

【Abstract】Objective：To compare the difference in stiffness between the normal and hypertrophic imlated myocardium in rabbits by 

analyzing the stress strain relationship of free wall with our prototyp e load—deformation experimental device，and to explore the lea— 

sibility of detecting myocardiial stiffness by indentation test．Methods：The animal model of left ventricular hyp ertrophy was estab— 

lished with the method of“two kidney，one clip”hypertension in rabbits．Forty five rabbits were divided into three groups：Group 

I control group(N，n=15)；Group II tw~ month group after operation(2M，n 15)；Group llI—three--month group after 

operation(3M，n 15)．To assess myocardial stiffness．the stress—strain relationsips of the normal and hypertrophic imlated myocar— 

dial free wall were analysed by utilizing our prototyp e load—deformation experimental device when the different forces were exerted 

perpendicularly．Results：The stress strain relationship of the norm al and hyp ertrophic isolated myoc ardial free wall could be fitted tO 

a typical exponential equations：Y=Ac (r=0．874～0．912)The stress—strain relationships was linear within the scope of a certain 

stress．The slopes of the linear equation in Group 111 were maximum．The slopes of the linear equation in Group 1 were minimum． 

There were significant differences among the three groups(P<0．05)．Conclusion：These data suggest that the stiffness of the hyper— 

trophic myocardium induced by the two kidney，one clip renal hyp ertension in rabbit is greater than that of the norm al myocardi— 

um．The difference between the stiffness of them could be detected by indentation test． 

【Key words】Rabbit；Isolated myocardium；Stiffness；Indentation test 

舒张性心力衰竭(diastolic heart failure，DHF)是 

以主动心肌松驰障碍和绒 被动心肌僵硬度增加为 

主要特征的慢性充血性心力衰竭： 。被动僵硬度 

主要取决于心肌自身内部凶素，心肌僵硬度的改变 

作者介绍：苟怀宇(1975 )，男，住院医师，硕士， 

主要研究方向：介入心脏病学基础与临床。 

基金项目：国家自然科学基金资助项目(30371361)。 

会对心脏舒张功能产生重要影响，目前仍缺乏有效 

评估舒张功能的方法。印压方法是对组织施加一定 

应力，组织产生一定形变，通过研究它们之间的关系 

对组织生物特性进行评估的方法。本实验通过 自行 

研究的印压装置对正常和肥厚兔离体心肌游离壁进 

行垂直单轴加载实验，分析其应力一 变关系，研究 

印压方法检测心肌僵硬度的可行性。 
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1 材料与方法 

1．1 印压实验装置 

印压实验装置由重庆医科大学与重庆交通学院共同研究 

研制(见图1)。其主要设备包括数显千分表(分辨率0．001nrn， 

测量范围0～12mm，成都远恒精密测控技术有限公司)和三 

种不同直径的圆柱形的探头：8F(2．66mm)、6F(2mm)、4F 

(1．33mm)。千分表内部有一弹簧沿金属杆缠绕，刚好能对 

抗漏斗、金属杆等自身重量。其工作原理：该实验装置测定 

负荷一位移关系服从 Hook定律，用以测定在心室壁垂直方 

向的应力和应变关系。在漏斗中加载砝码(从 5g砝码开始， 

每 3s增加5g砝码，至80g砝码为止)，心肌所得到的力为砝 

码所给的力减去实验装置内部弹力，而心肌发生的形变可由 

数显千分直接显示。 

1．2 “两肾一夹”方法建立肾性高血压动物模型及分组 

随机选择健康新西兰兔 45只，雌雄不分，体重2．0--3．0kg， 

由重庆医科大学动物中心提供。用“两肾一夹”(2K1C)方法 

建立肾性高血压动物模型。新西兰兔予以速眠新注射液(0．2 

-- 0．Sml／kg)肌注麻醉，按无菌操作程序，行腹正中切口，分 

离左肾动脉，放入直径为 0．41mm细纲丝，并与肾动脉紧贴 

平行放置，用细丝线扎紧肾动脉和细钢后，抽出钢丝 2 。术 

后3天予以流质并肌注青霉素(3X 10 u／d)，饲养 2～3个 

月。45只兔随机分成三组：组I 正常对照组(15只)、组Ⅱ 

一 肾动脉缩窄术后 2月组(2M，15只)、组Ⅲ一肾动脉缩窄术 

后 3月组(3M，15只)。 

1．3 免离体心肌活性保持的建立及 实验方法 

新西兰兔用速眠新注射液肌注麻醉后，行胸骨『F中切口 

开胸，迅速剪下心脏，在数个盛有 417生理盐水冰浴中浸泡 

清洗，左冠状动脉插管，并将其缝合固定，用 95％()_) 5％ 

co2充分氧合约 37℃Krebs—Henseleit缓冲液(K H氏液， 

Sigma公司)灌注，然后将左房左室游壁包括主动脉根部左 

冠状动脉开口部位剪下。浸浴在盛有约 37℃的K H氏液 

培养皿中，并用95％02—5％CO2气体持续氧合 一。使用印 

压实验装置，在心肌游离壁上选择数个部位，分别用8F、6F、 

4F探头，在刚好垂直接触心肌壁时进行载荷，开始加载数个 

较小的的 1～2g砝码，不计入载荷的重量内，然后，每次加载 

5g砝码，并记录心肌发生的形变(图2)。最后，转换成应力 

一 应变关系。 

1、4 心脏重量指数的测定 

完成上述操作之后，去除左心房、脂肪组织和右心室，保 

留左室及室间隔，滤纸吸干水分，用电子天平准确称量左心 

室重量包括室问隔(LVw)，计算心脏重量指数(左心室重量 

／体重，LVW／Bw)，以定量心肌肥厚程度。 

1．5 数据 处理 

应用SPSS11．0统计软件对数据进行统计学处理(结果 

以 ± 表示)及曲线似合。三组均数间比较采用单因素方 

差分析，P<0．05被认定有统计学意义。 

图 1 印压实验装置 

2 结 果 

图2 应力～应变关系实验检测 

2．1 “两肾一夹”对兔心脏重量影响 

从表1可见，组Ⅱ和组Ⅲ的I l、，、V和 I、／、V／Bw 明显 

高于纽 ，组Ⅱ分别增加 15．26％和8．7％(尸<0．05)，组 

Ⅲ分别增加 23．71％和 12．7％(P<0．05)。 

表 1 肾动脉缩窄对免心脏重量的影响( ±5， ：40) 

2．2 兔 离体心肌应力 应变关系 

2．2．1 三种探头测定同一组心肌所得的应力 应 

变关系比较 
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图3 正常组各探头应力一应变关系比较 

图5 术后三月组各探头应力一应变关系比较 
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图 7 术后两月组各探头应力一应变关系比较 

当用各探头测定三组心肌所得的应力与应变进 

行曲线拟合，发现其它们之间关系可以拟合呈指数 

曲线 Y=AeHx(r=0．874～0．912)(见图3至图5)。 

2．2．2 应力在一定范围内时，三种直径探头测定相 

同组所得的应力 一应变关系曲线 

当把较大的应力值去掉，即当应力在一定范围 

内时(8F：5．127±0．416～42．083±0．416g／cm2； 

6F：7．150±0．658～71．357±0．622g／cm2；4F：9
． 188 

±0．423～137．623±0．453g／cm2)，再进曲线拟合 ， 

发现它们之间的关系可以拟合成直线(r=0．912～ 

0．938)(见图6到图8)。从图中可见相同组的三条 

直线近乎平行。组 工分别用 8F、6F、4F探头测定应 

力一应变关系所得直线方程为别是 Y=11．095X 

1．415(r=0．935)；Y=11．329X 0．1 74(r=0．937)；Y= 

11．372X一3．403(r=0．935)，直线斜率间无显著差别 

(P>0．05)；细 分别用 8F、6F、4F探头测定应力 ～应 

图4 术后两月组各探头应力一应变关系比较 
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图6 正常组各探头应力一应变关系比较 
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图8 术后三月组各探头应力一应变关系比较 

变关系所得直线方程为别是 Y=15．432X+2．905 

(r=0．938)；Y=15．535X一1．019(r=0．934)；Y= 

15．497X一0．301(r=0．912)，直线斜率间无显著差 

别(P>0．05)；组Ⅲ分别用 8F、6F、4F探头测定应 

力一应变关系所得直线方程为别是 Y=17．202X+ 

4．792(r=0．937)；Y=17．21X+10．499(r=0．935)；Y 

=17．180X±27．757(r=0．939)，直线斜率间无显著别 

(P>0．05)。 

2．2．3 应力在一定范围内时。相同直径探头测定三 

组心肌所得的应力 一应变关系比较 

在上述应力范围内时，对相同直径探头测定三 

组心肌所得的应力 一应变关系进行曲线拟合，发现 

可得三条斜率不同的直线方程(见图 9至图 11)。 

从图 9可见 ，组 Ⅲ，组 Ⅱ，组 I的直线斜率分别是： 

17．202，15．432，11．095(P<0．05)；从图 10可见，组Ⅲ， 

细 ，纽 的直线斜率分别是：17．217，15．235，11．329(P 

娜 蝴 。 
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<0、05)；从图 11可见，组Ⅲ，组Ⅱ，组I的直线斜率 

分别是 ：17、180，15．974，11．372(P<0．05)。所以， 

用相同直径的探头测定三组心肌所得的直线斜大 

小：组Ⅲ>组 Ⅱ>组 I。 
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图 11 三组各探头应力一应变关系比较 

3 讨 论 

舒张性心力衰竭占心力衰竭的三分之一，且与 

收缩性心力衰竭治疗和预后均不同l ，日益受到人 

们广泛重视。但目前缺乏有效的诊断，主要在于缺 

乏有效的方法对舒张功能进行评估。心肌被动僵硬 

度增加是舒张功能障碍重要特征之一，对其准确地 

评估具较大的临床意义。目前，非侵入性影像技术 

对 LV舒张功能评估的结果却受心肌负荷、心率、收 

缩功能的影响；活体状态下的心肌僵硬度主要是通 

过心导管术测出心室腔内的压力 一容积(P—V)，通 

过其关系曲线对心室僵硬度进行比较，但这受左室 

腔的形态、右室负荷状态、心包和胸膜压力等影响， 

且不能对心肌局部被动僵硬度等物理属性进行评 

估l ．5 J，如室壁瘤引起的心肌局部僵硬度改变。大 

量实验研究发现，印压方法成功可用于关节软骨、牙 

本质 、软组织、骨松质等僵硬度的评估，所 印压实 

验可能是一种对心肌被动僵硬度进行评估更加有效 

的方法，应用适当的技术有可能在活体状态下应用。 

通过应力(stress，a)一应变(strain，￡)关系来评 

估心肌僵硬度是常用的精典的方法。心肌僵硬度可 

用心肌在舒张末期时的应力～应变关系曲线的正切 

斜率(do／de)来评估l1 J。在本实验中，l j应力为心肌 

单位面积上所受的作用力。在生物力学里，尢其是 

软组织力学里，常用 Lagrange(拉格朗 日)应力，a= 

F／A。F为作用力，A。为各探头面积。应变是心肌 

发生形变的相对度量即 e=dL／L。(乩是心肌发生 

形变，L。是左室中壁平均厚度)。 

本研 究 发 现，组 Ⅱ、组 Ⅲ 的心脏 重 量 指 数 

(LVw w)较组 I明显增加。表明本实验成功建 

立了左室肥厚的动物模型。“两肾一夹”方法是通过 

肾素血管紧张素系统的激活，产生肾性高血压，继而 

产生左室肥厚的动物模型l 。 

本研究发现，通过印压方法所得的离体心肌游 

离壁应力与应变关系，可以拟合呈指数曲线。心肌 

组织具有粘弹性特性 (Viscoelastic properties)，其应 

力 一应变关系应为非线型的_8 J。但当应力在一定 

范围内时，再对其应力与应变关系进行曲线拟合，发 

现其应力 一应变关系呈线性 (r=0．912～0 938)。 

表明在一定应力范围内，离体心肌游离壁通过印压 

方法所得的应力与应变关系可呈线性。其可能原 

因：根据原有研究，非线性材料在某一平衡状态附 

近，微小 的应力增量与应变增量之间可呈线性相 

关l9j。用三种不 同的直径探头测定同一组心肌所 

得的应力一应变关系，拟合呈三条近乎平行的直线， 

三条直线斜率间差异无显著性(P>0．05)，表明本 

实验中三种直径探头对评估心肌僵硬度无 明显影 

响，可能 因探 头直径相对 于心肌壁厚 度较小有 

关_10 ；当用相同直径的探头测定三组心肌所得的应 

力一应变关系，拟合所得的三条直线中，组Ⅲ的直线 

斜率最大即单位面积发生相同形变所给的力最大， 

组I的直线斜率最小即单位面积发生相同形变所给 

的力最小。可用直线斜率较直观地表示心肌游离壁 

的僵硬度 大小：组 I<组 Ⅱ<组 Ⅲ。表 明通过 

稿∞ ∞龉∞ m．，0 8 哪 ㈤ ；tⅢ 6 ㈨Ⅲ ㈣ 辨 

一 u暑 ff《 9 ～ 三 m _̂一。≥ff童 图 
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“2K1C”所致的兔离体肥厚心肌的僵硬度 比正常离 

体心肌僵硬度大，且肾动脉缩窄时间越长，兔心脏脏 

壁越厚，其僵硬度越大。“2KIC”所致的心肌僵硬度 

度增加，主要是因为肾素血管紧张素醛固酮系统的 

激活引起 I型和Ⅲ型胶原水平增生_1 。 

然而，离体心肌僵硬度和活体心肌僵硬度是存 

在一定差异，所以更有价值的结果还需进一步在活 

体状态下进行实验获得。 

总之 ，印压方法对离体心肌僵硬度进行评估，是 

一 种较直接且有效的可行方法。为活体状态下通过 

心导管术应用印压装置对舒张末期心肌的被动僵硬 

度进行评估，提供了理论基础和实验依据。 
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