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摘　要:【目的】探讨温血诱导停跳及复跳前再灌注对未成熟心肌的保护作用。【方法】16 只(2 ～ 3 周)健康幼兔各分为

对照组(冷晶体停跳液诱停)和实验组(温血诱停及再灌注)。 采用幼兔离体心脏模型 , 分别检测两组心肌超氧物歧化酶

(SOD)、丙二醛(M DA),腺苷三磷酸(ATP)水平 ,心肌水质量分数 w c , w t和心肌细胞超微结构的变化。【结果】心肌的 M DA 质

量摩尔浓度 m c ,MDA , 实验组(331.42±40.40)nmol/g 、对照组(334.42±41.47)nmol/g(P >0.05);心肌的 SOD比活性 z/ m ,

实验组(397.5±48.8)U/ g、对照组(397.2±48.7)U/g(P >0.05);心肌的 ATP 质量分数 w ATP , 实验组(139.3±31.9)μg/

g 、对照组(138.7±21.5)μg/ g(P >0.05);心肌水质量分数 ,实验组(63.81±2.45)%、对照组(66.96±2.44)%(P <0.01)。

温血诱停及复跳前再灌注后 ,心肌细胞线粒体 、细胞核等超微结构均得到较好保护。【结论】温血诱导停跳及再灌注和冷晶体

停跳液 , 对未成熟心肌能量代谢和减轻缺血再灌注损伤方面的保护作用相同;但前者对心肌细胞超微结构的保护作用较好 ,

细胞水肿程度较为轻微。
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Abstract:【Objective】To investigate the myocardial protection effects of warm induction and reperfusion with blood cardioplegia

in immature myocardium.【M ethods】Six teen neonatal rabbits , 2 ～ 3 weeks old , were divided into tw o g roups:the control group

(co ld induction with crystalloid cardioplegia)and the experimental group (w arm induction and reperfusion with blood cardioplegia).

An isolated heart model of neonatal rabbits was astablished in this study.Some indexes such as myocardial supero xide dismutase

(SOD), malondialdehyde(M DA)content , adenosine triphospha te(ATP)content , w ater content(mass), and myocardial ultrastruc-

ture w ere observed in these tw o groups.【Results】M olality of myocardial M DA w as(331.42±40.40)nmol/ g in the experimental

g roup and(334.42±41.47)nmol/ g in the control g roup respectively(P >0.05);Specific activity of myocardial SOD was(397.5

±48.8)U/g in the experimental group versus(397.2±48.7)U/ g in the control g roup(P >0.05);M ass fraction of myocardial

ATP was(139.3±31.9)μg/ g in the experimental group and(138.7±21.5)μg/ g in the control group(P >0.05);M ass fraction

of myocardial w ater was(63.81±2.45)% in the experimental group and(66.96±2.44)% in the control g roup(P <0.01).The

myocardial ultrastructure was better protected by warm induction and reperfusion with blood cardiopleg ia.【Conclusion】Both warm

induction and reperfusion w ith blood cardioplegia o r with cold crystalloid cardioplegia can improve myocardial energy metabolism and

reduce the ischemia reperfusion injury for immature myocardium.The myocardial ultrastructure could be better protected by warm in-

duction and reperfusion w ith blood cardioplegia.
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　　近年来 ,随着对未成熟心肌保护基础和临床研

究的深入 ,人们发现未成熟心肌具有与成年心肌完

全不同的细胞结构和代谢特性。本实验采用幼兔

离体心脏膜型 ,用温血停跳液诱导停跳 ,以及复跳

前再灌注与冷晶体停跳液比较 ,观察幼兔心肌的氧

自由基 、能量代谢和细胞超微结构的变化 ,旨在探

索更适合未成熟心肌的保护方法。
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1　材料与方法

1.1　分　组

16只健康新西兰幼兔 , 2 ～ 3 周龄 , (167±15)

g(由中山大学实验动物中心提供),雌雄不拘 。随

机分为两组:对照组(冷晶体停跳液组 n =8):用 4

℃St.Thomas停跳液诱导停跳 ,缺血期间定时冷

晶体停跳液灌注 。实验组(温血诱信及再灌注组 n

=8):用温血停跳液诱导停跳 ,缺血期间定时冷血

信跳液灌注 ,复跳前低钾温血停跳液再灌注。两组

幼兔的体质量无统计学差异。

1.2　方　法

新西兰幼兔 ,肝素化(3 mg/kg),乙醚吸入麻

醉 ,10 min内迅速开胸取出心脏 ,置于 4 ℃K-H 液

中 ,插入固定主动脉灌注针 ,连接到 Langendorff 灌

注装置上;灌注 37 ℃K-H 液(灌注压 7.8 kPa),心

脏复跳。从主动脉顺行灌注 4 ℃S t.Thomas Ⅱ

(对照组), 37 ℃温血停跳液(实验组)(15 m L/kg ,

灌注压 5.3 kPa),心脏停跳 ,置于 4 ℃K-H 液中 ,

局部降温;缺血 60 min ,缺血期间每 20 min冷停跳

液灌注一次;60 min后心脏复温 ,复灌 37 ℃ K-H

液 ,心脏复跳(实验组复跳前用温血停跳液灌注一

次),再灌注 20 min。含血停跳液的配制:从同种新

西兰大白兔取血 ,与 St.Thomas Ⅱ按 1∶1比值混

合;K
+
浓度:诱导停跳液为 20 m mol/L ,再灌注停

跳液为 8 m mol/L。

1.3　实验观察指标

①心肌再灌注损伤指标:缺血前和再灌注末分

别切取心肌组织约 100 mg ,制成组织匀浆 ,测定心

肌丙二醛(MDA),超氧物歧化酶(SOD)。 ②心肌

腺苷三磷酸(ATP)含量:缺血前和再灌注末分别切

取心肌组织 ,制成组织匀浆 ,用高效液相色谱法测

定心肌 ATP 含量 。 ③心肌水质量分数(实验组

w c , wt ,对照组 w c ,wc):实验结束后称心脏湿质量

后 ,用 100 ℃烤箱烘干 24 h 后再称其干质量 。按

公式 w c , wt o r wc=(1-干质量/湿质量)×100%计

算心肌水质量分数。 ④心肌细胞超微结构:实验结

束后即切取心尖组织固定 ,包埋 ,超薄切片染色后 ,

电镜观察超微结构改变。

1.4　统计学方法

采用 SPSS 9.0软件包。计量资料均以均数±

标准差表示;采用的检验方法包括两独立样本和配

对 t 检验;统计学检验水准 α取 0.05。

2　结　果

2.1　心肌再灌注损伤指标

缺血前和再灌注末实验组心肌 M DA 质量摩

尔浓度分别与对照组比较 ,差异无统计学意义(P

>0.05);两组再灌注末心肌 MDA 质量摩尔浓度

较缺血前明显升高 , 差异有统计学意义(P <

0.01);再灌注末与缺血前心肌 MDA 质量摩尔浓

度差值实验组与对照组接近 ,差异无统计学意义

(P >0.05),表 1。

表 1　缺血前和再灌注末心肌 M DA 质量摩尔浓度差值比较

Table 1　M olality of myocardial M DA before ischemia and at

the end of reperfusion [ m C ,MDA/ (nmol·g-1)]

Groups n Baseline Reperfusion Dif ference

Cont rol 8 169.08±20.99 334.42±41.47
2)

163.34±25.35

T est 8 159.50±23.09
1)

331.31±40.40
1), 2)

168.55±31.34
1)

　　Compared wi th cont rol g roup , 1)P >0.05;Compared wi th

baseline , 2)P <0.01

缺血前和再灌注末实验组心肌 SOD比活性分

别与对照组比较 ,差异无统计学意义(P >0.05);

两组再灌注末心肌 SOD比活性较缺血前减少 ,差

异有统计学意义(P <0.05);再灌注末与缺血前

心肌 SOD比活性差值实验组与对照组接近 ,差异

无统计学意义(P >0.05),表 2。

表 2　缺血前和再灌注末心肌 SOD 比活性差值

Table 2　Specific activity of myocardial SOD before ischemia

and at the end of reperfusion

[ z/ m(SOD)/ (U·g-1)]

Groups n Baseline Reperfusion Dif ference

Control 8 47.57±4.93 39.72±4.87
2)

8.55±4.60

Test 8 47.07±4.24
1)

39.75±4.88
1), 2)

8.45±3.5 1)

　　Compared wi th cont rol g roup , 1)P >0.05;Compared wi th

baseline , 2)P <0.05

2.2　心肌的 ATP质量分数

缺血前和再灌注末实验组心肌 ATP 质量分数

分别与对照组比较 , 差异无统计学意义(P >

0.05);两组缺血前心肌ATP 质量分数与再灌注末

比较 ,差异无统计学意义(P >0.05);再灌注末与
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缺血前心肌 ATP 质量分数差值实验组与对照组接

近 ,差异无统计学意义(P >0.05),表 3。

表 3　缺血前和再灌注末心肌 ATP质量分数差值比较

Table 3　M ass fr action of myocardial ATP before ischemia and

at the end of reperfusion [ w ATP/(μg·g-1)]

Groups n Baseline Reperfusion Dif ference

Control 8 15.54±1.94 13.87±2.15
2)

1.65±1.87

Test 8 15.36±2.47
1)

13.93±3.19
1), 2)

1.41±2.50
1)

　　Compared wi th control g roup , 1)P >0.05;Compared wi th

baseline , 2)P >0.05

2.3　心肌水质量分数

再灌注末心肌水质量分数实验组为 w c, wt =

(63.81 ±2.45)%, 对照组为 w c , wc =(66.96 ±

2.44)%, 两组差异有显著性统计学意义(P <

0.01)。

2.4　再灌注末心肌超微结构

对照组大部分线粒体肿胀 ,内嵴断裂 ,较乱;细

胞核轻度肿胀 ,核膜有皱缩;肌节断裂 、模糊 ,糖原

极少(图 1)。实验组大部分线粒体轻度肿胀 ,内嵴

断裂 ,稍乱;细胞核轻度肿胀 ,核膜有皱缩 ,但变形

较轻;肌节缩短 、尚完整;糖原减少(图 2)。

图 1　再灌注末对照组(×8 900)

Fig.1　At the end of reperfusion in control group(×8 900)

More reperfusive injury in myocardium of cont rol group

3　讨　论

自20年代以来 ,深低温和冷晶体 St.Thomas

停跳液一直是婴幼儿心内直视手术中心肌保护的

基础。随着对未成熟心肌保护理论研究和临床观

察的深入 ,人们认识到未成熟心肌具有与成熟心肌

图 2　再灌注末实验组(×8 900)

Fig.2　At the end of reperfusion in test group(×8 900)

Slighter reperfusive injury in myocardium of test group

不同的结构 、代谢特性。温血灌注技术(w arm

heart surgery)在成人心脏手术中已取得较好效果 ,

但对未成熟心肌的保护作用是否优于传统的冷晶

体停跳液 ,目前尚存在不同看法[ 1 ～ 3] 。

本组实验结果显示:用温血诱导心脏停跳及复

跳前再灌注和冷晶体停跳液灌注后 ,两组幼兔在心

脏复跳后再灌注末的 MDA 含量均有一定程度的

升高 ,SOD含量有一定程度的降低;组内缺血前与

再灌注末的差异均有统计学意义 ,而再灌注末的组

间差异无统计学意义;说明缺血后再灌注对无缺氧

未成熟心肌有一定程度的损伤;温血灌注诱停和冷

晶体停跳液对心肌缺血后再灌注损伤的保护作用

相近 。

在心肌细胞能量代谢方面 ,结果显示两组幼兔

缺血后心肌的 ATP 含量均能得到较好的恢复 ,说

明应用温血停跳液诱停再灌注和冷晶体停跳液对

未成熟心肌均能提供相同的能量代谢保护作用 ,这

可能与未成熟心肌的特性有关
[ 4 , 5]

。 ①健康的未

成熟心肌在缺血前不存在能量储备不足 ,具有较高

的糖原颗粒和高能磷酸化合物储备 。 ②在缺血期

间心肌主要靠无氧酵解供能 ,而未成熟心肌具有较

高的糖原含量 ,并且无氧酵解能力较强 ,在缺血期

间能产生较多的能量 ,以满足心肌代谢的需要。 ③

未成熟心肌 5′-核苷酸酶(5′-nucleotidase)含量较

低 ,这保证了缺血期间维持较高的 A TP 前体 ,为在

磷酸化提供较多的基质。 ④缺血期间 ,未成熟心肌

可通过氨基转移来获得更多的能量。这些结构和

代谢特性使它对缺血缺氧具有较强的耐受能力 。
(下转第 400页　to page 400)
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开了希望之门[ 9 , 10] 。

沙眼衣原体是引起非淋球菌性尿道炎 、阴道炎

的主要病原体之一。长期以来分离培养一直作为

诊断非淋球菌性尿道炎 、阴道炎的主要方法。分离

培养条件要求高 ,假阴性率高 ,不易推广。因此寻

找建立特异 、敏感 、快速 、准确的检测方法则变得非

常迫切。可以预见 ,随着分子诊断概念和技术的发

展与推广 ,F-PCR在沙眼衣原体的诊断 、和疗效考

察方面必将有广泛的应用 。
(中山大学达安基因诊断中心的高劲松博士 , 邓文国博

士生和许擎技师在实验过程中提供了很大帮助 , 在此诚致

谢意)
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所以 ,对无缺氧的未成熟心肌 ,当缺血时间不长 ,心

肌细胞自身的无氧酵解产能足以维持未成熟心肌

缺血期间的能量需求;这时 ,传统的冷晶体停跳液

就能使心肌得到较好的保护。

另外 ,实验结果还显示:温血诱停再灌注后心

肌的含水量 、细胞线粒体 、细胞核等超微结构较用

冷晶体信跳液好 。这可能与含血停跳液具有较晶

体停跳液高的胶体渗透压 ,而能起到减轻心肌细胞

水肿的作用有关;同时用温血复跳前再灌注使冠状

血管扩张 ,有利于冲洗无氧酵解产生的酸性产物

(H
+
,CO3

-
和乳酸),作为复跳前的预处理 ,并偿还

氧债 ,为即将复跳的心脏提供良好的内环境。是否

存在其它的作用机理有待进一步研究。

因此 ,温血诱导停跳及再灌注和冷晶体停跳

液 ,对未成熟心肌能量代谢和减轻缺血再灌注损伤

方面的保护作用相同;但前者对心肌细胞超微结构

的保护作用较好 ,细胞水肿程度较为轻微。
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