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!"#抑制剂对实验性心力衰竭大鼠中心动脉
反射波增强指数的影响
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摘 要：【目的】研究中心动脉反射波增强指数在实验性心力衰竭大鼠中的变化及 HP-抑制剂对其作用。
【方法】#" 只R0S:/C大鼠随机分成心力衰竭治疗组 ’ %! 只，培哚普利每天 # .T U 6T )、心力衰竭对照组 ’ %!只 )和假
手术组 ’ ( 只 )。其中心力衰竭的模型通过缩窄腹主动脉制成。分别处理 #个月后，通过直接测定的主动脉压力波
型，观察不同组别中反射波增强指数的差异。【结果】假手术组的反射波增强指数为 , #?; (# V #; %(，心力衰竭时
反射波增强指数明显增高 ’心力衰竭对照组，&; ?% V %?; %% )，应用培哚普利治疗后能使其恢复 ’心力衰竭治疗
组，, #+; ?> V *; &# )。【结论】培哚普利能改善心力衰竭大鼠的反射波特征，其抗心力衰竭作用可能部分是通过
改善血管的动脉弹性，从而优化心脏和血管的相互作用来实现的。
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中心动脉压是左心室和外周血管相互作用的

中心环节。其压力的周期性改变，即波型特征，取决

于左心的收缩状态和动脉系统的血管弹性，主要由

心脏射血所产生的压力和外周动脉反射回来的压

力波构成。正常情况下，动脉血管的弹性良好，压力

反射波的传导速度较慢，当反射波返回心脏时，刚

好落在心脏的舒张期，从而使主动脉根部的舒张期

压力增高，有利于心脏的血液灌注；相反，当动脉血

管的弹性受损，反射波的传导速度加快时& 反射波
返回时可落在心脏的收缩期，使心脏的后负荷增

大，不利于心脏作功，同时主动脉根部的舒张期压

力降低，使心脏的灌注减少，影响心脏的功能 ’ ! (。在

心力衰竭时，由于心脏的功能已经受损，动脉弹性

所造成的影响将更加明显。大量实验表明动脉弹性

的改变参与了充血性心力衰竭的病理生理过程，然

而这些研究多集中于外周局部动脉的弹性改变上，

而较少涉及与心脏直接作用的中心动脉压力；即使

少数实验对中心动脉压力与心力衰竭的关系进行

了研究，但其中心动脉压力波型大都是从外周动脉

压力波间接推导而来，与实际的中心动脉压力波型

之间存在一定的差异 ’ ) (。为此本文通过直接测定主

动脉根部的压力变化，研究实验性后负荷增加性心

力衰竭大鼠反射波增强指数的改变，及血管紧张素

转化酶抑制剂对反射波增强指数的影响。

! 材料与方法

!* ! 心力衰竭模型的复制和实验分组
清洁级的雄性 +,-./0大鼠 12只，质量 )22 3

)42 5，由中山大学动物实验中心提供。随机分成心
力衰竭治疗组（$6789组，!)只）、心力衰竭对照组
（$678$组，!)只）、假手术组（:-组，;只）。其中心
力衰竭大鼠是根据文献所述，于肾动脉上方缩窄腹

主动脉，使后负荷增加而发展而成 ’ 1，< (。经预试验应

用超声心动图和血流动力学监测左室射血分数

（%7）、左室舒张末期压力（=>%?:）、左室内压的最
大上升和下降速度（ @ A ! B A "、8A ! B A "），发现术后 <
个月大鼠已出现明显心力衰竭。故于术后 <月后，
$6789组每天给予培哚普利（由法国施维雅公司提
供）1 C5 B D5灌胃，$678$组和 $组则以生理盐水
来对照，持续 1个月。
!* ) 测量指标及方法
腹腔注射乌拉坦 ;22 C5 B D5麻醉大鼠后，经右

颈总动脉插管入左室，应用 E,FG/H生物信号采集与
处理系统 I四川成都泰盟电子有限公司 J 同步记录
心电图和左室内压变化，稳定 !2 C,K后，测定左室
收缩未期压力（=>%L:）、=>%?:、M A ! B A "，各数值
均为连续 !2个心搏的平均值。小心将导管退出心
室，当心室压力波突然变成动脉压力波时，表明导

管处于主动脉根部，稳定 4 C,K，记录主动脉根部的
压力波型。如文献所述 ’ 4 (记算主动脉根部压力波的

反射波增强指数（#NO）。简单如图 !所示，#NO为反
射的压力波峰（:)）与心脏射血所产生的压力波峰
（:!）的差值（:) P :!）与整个脉压的比值的百分
数。当动脉弹性明显降低时，:)大于 :!，#NO为正；
反之 :)小于 :!，#NO为负。

!* 1 统计方法
计量用均数 M标准差表示（ # $ %），使用

L:LL!!* 2 QF0 R,KAFR-软件进行统计。多组资料用
#ST>#方法。& U 2* 24表示有统计学显著差异。

) 结 果

)* ! 实验大鼠的一般资料和血流动力学指标
至实验结束，预行血流动力学测定时，心力衰

竭治疗组、心力衰竭对照组已分别死亡 1只和 <只
大鼠，假手术组无死亡。另外，$67 P 9组和 $67 P
$组分别有 <只和 ;只大鼠出现明显腹水。如表 !
所示，1 组在体重和心率上无明显差异（ & V
2* 24），但左室质量指数（=>WN）和血流动力学指标
存在显著不同。其中心力衰竭对照组的 M A ! B A "显
著降低，=>%?:显著升高，说明心力衰竭已明显存
在；而心力衰竭治疗组上述指标均有改善。

)* ) 培哚普利对心力衰竭大鼠 !"#的影响
与治疗组（ P 1X" <4 M Y" Z1）相比，心力衰竭对

图 $ 中心动脉压力波及反射波增强指数（!"#）的计算方法

%&’ $ ()*+,-. -/,+&0 1,)223,) +,-0&*’2 -*4 +5) 6)-23,) /7
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表 ! 各组大鼠的血流动力学指标

>$XOK ! ;T$1’K% QN TK,Q:Y1$,0Z R$L$,KMKL% 01 :0NNKLK1M ’LQPR% & ( F ’ (

图 ! 各组主动脉压力波图型

"#$% ! &’()*+, +-*)#. /*’001*’ )*+.#($0 -2 3#22’*’()

$*-1/0 &4"567 &4"5&7 809 6:’ 0+;’ +0 )+<,’ =

照组 7+[明显升高 & I\ B! F !B\ !!，% W GC GG! (，培
哚普利能使其下降并与假手术组 & 2 HB\ DH F H\ !D (
无差别 & % ? GC IDI (。图 "所示为各组主动脉根部
的典型压力波型，可见心力衰竭治疗后与假手术组

压力波形基本相同。

H 讨 论

越来越多的证据表明，动脉的弹性改变参与了

充血性心力衰竭的病理生理过程。在无症状的左室

功能不全和充血性心力衰竭中，作为动脉弹性受损

指标之一的脉压增高，对患者的预后具有预测作用
] D、E ^。另外也有实验发现在健康的老年人群中，脉压

增高对今后心力衰竭的发生有预测意义 ] I ^。动脉弹

性的受损对心脏的直接作用主要表现在主动脉根

部压力特征的改变对心脏收缩和舒张的影响上。而

这种压力波形的变化又取决于动脉系统压力波反

射特性的改变。虽然许多研究者创建了各种各样的

模型，以便由周围动脉间接推导出中心动脉的压力

波形，但都不同程度地存在着多种偏差，尤其是在

反射的压力波上，差异更为明显 ] " ^。本实验通过直

接测定主动脉根部的压力情况，可以克服这些误

差，真实客观地反应主动脉的压力波情况。

大多数实验表明心力衰竭中，不同部位、不同

节段，甚至整个动脉系统的弹性均可发生不同程度

的受损，并与心力衰竭的严重程度有关，某些药物

的治疗（如单剂或长程 7;8+）常能改善这种动脉弹
性的改变 ] @ 2 !! ^。本实验的结果也提示，在后负荷增

高的心力衰竭大鼠中，7+[明显增高，给与培哚普
利治疗后能使其恢复，进一步说明心力衰竭中动脉

弹性的降低及其抗心力衰竭药物治疗的作用。然而

也有许多实验出现不同的结果，比如 #0MZTKOO等 ] ! ^

于心力衰竭患者中，通过体表动脉波描记的方法发

现，其中央传导动脉的弹性降低，而周围肌性动脉

的弹性则升高；特别是 7+[，该实验发现于心力衰
竭者中降低。这些结果的差异可能与心力衰竭的病

因、心力衰竭的不同时期和测量方法的差异有关。

比如由高血压所致的心力衰竭可能与由心肌病所

致的心力衰竭存在差别，因为高血压本身对动脉弹

性也有不利的影响；另外在心力衰竭的不同阶段，

机体可有不同的代偿或失代偿机制，而这些可影响

动脉弹性的改变。本实验中心力衰竭大鼠的 7+[升
高，可能与所采取的后负荷增高性动物模型和心力

衰竭的时程较长有关。
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由于血管的弹性大小受血管内压的影响，故

$,-与动脉血压有关。当血压增大时，$,-增高；血
压降低时，$,-下降。因而在评价 $,-时要考虑血压
的影响。本实验中由于心力衰竭对照组的血压与假

手术组的血压无明显差异，故血压对结果的影响不

大，说明心力衰竭时 $,-的升高与血压无关；而培
哚普利治疗组的血压较心力衰竭对照组为高，$,-
却较后者明显降低，故即使考虑血压对 $,- 的影
响，也更能说明培哚普利对心力衰竭大鼠 $,-的降
低作用。至于培哚普利治疗组较心力衰竭对照组

$,-显著降低的原因可以与培哚普利的长期治疗对
血管壁结构的影响有关；因为有许多研究发现动脉

的弹性特性与血管壁内弹性纤维 .胶原的比值、纤
维粘连蛋白交联的多少、平滑肌细胞与弹性纤维的

连接程度、以及内弹力板的孔径和面积百分分数相

关 ’ !)/!* (；但不足的是本实验未对此进行研究。

总之，本实验通过对实验性后负荷增大性心力

衰竭大鼠的研究发现，心力衰竭时主动脉根部的

$,- 升高，培哚普利可以纠正这种升高的不利现
象。说明 $%&,类药物在抗心力衰竭治疗中，其益处
可能是部分通过改善动脉弹性，使心脏与血管的相

互作用得到优化来实现的。
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