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摘　要:【目的】探索一种新的体外反搏实验装置和实验方法。【方法】自行设计制作一套适合比格犬清醒状态下长期接

受反搏治疗的装置 ,该装置由反搏主机 、反搏架 、反搏内外囊套等组成。采用导管端式压力传感器检测主动脉根部压力 , 评价

该系统的即时血流动力学效果。 6条比格犬接受了即时血流动力学测定和长期体外反搏治疗 , 治疗总时间约 28 ～ 30 h 不等

(每日 1 次 , 每次 1～ 2 h), 历时 6 ～ 8 周。【结果】反搏中实验犬的主动脉舒张期增压波可达(174.0±18.4)mmHg , 显著高于

反搏前的舒张压(P <0.01)。舒张压与收缩压比值(p D/ pS)上升至 1.24±0.05。此外 , 反搏过程中 ,主动脉收缩压平均下降

达(19.22±8.70)mmHg。全部动物能顺利完成慢性体外反搏治疗观察 , 且动物的食欲 、精神状态等无异常改变。【结论】该

装置应用于体外反搏的慢性动物实验研究是可行的 、有效的。
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Establishment and Evaluation of a New Aproach for Chronic

Enhanced External Counterpulsation in Awaking Dogs

WU Gui-fu , LIU Lei , ZHENG Zhen-sheng , MA Hong , QIAN Yue-tao , FANG Dian-qiu

(Department of Cardiology , First Affilia ted Hospital and Key Lab o f M inistry of Health on

Assisted Circulation , Sun Yat-sen University o f Medical Sciences , Guangzhou 510080 , China)

Abstract:【Object ive】To develop a new divice and approach for enhanced ex ternal counterpulsation

(EECP)in awaking dogs.【Methods】The device was designed specially fo r dogs w hich consisted of main con-

sole , support f rame , ex ternal and inner balloon cuf fs.The hemodynamic ef fects of the new EECP device were

examined in six beag le dogs by direct measurement of aortic pressure.The total EECP time w as 28 to 30 hours

(1 ～ 2 hours daily for each dog).【Results】The aortic diastolic pressure(pD)was highly enhanced when aug-

mentation pressure increased to (174.0±18.4)mmHg (P <0.01)while aortic sy stolic pressure (pS)de-

creased by (19.22±8.70)mmHg with pD/ pS ratio of 1.24±0.05 during EECP.These dogs didn′t develop

any changes in appeptite and mental state during the long-term EECP experiment.【Conclusion】The new device

of EECP can achieve good hemodynamic ef fects and the EECP protocol conducted in this study is reliable and

feasible fo r further study of EECP in aw aking dogs.

Key words:counterpulsation/methods;counterpulsat ion/ inst ruments and equipment;dog

　　自从 60年代初体外反搏在临床推广应用以

来 ,有关反搏作用机制的研究已持续了近 30 年。

由于反搏治疗方法的特殊性 ,既往体外反搏的应用

基础研究只采用急性动物实验 ,即对动物全身麻醉

后将其仰卧于反搏台上进行反搏治疗。由此而得

出的研究结论与临床反搏的实际应用存在一定的

距离。为进一步把体外反搏的应用基础研究推向

深入 ,我们在长期反搏实践的基础上 ,在国内外首
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次成功建立了清醒动物的慢性体外反搏实验方法。

现将结果报告如下。

1　材料和方法

1.1　动物选择

选择比格犬(beagle)作为实验对象 ,动物年龄

8个月 ～ 2 岁 ,体质量 14 ～ 18 kg ,均为雄性 ,共 6

条 ,均购自广东顺德实验动物研究所。

1.2　实验装置的构建

1.2.1　装置的主要部件　整个装置由反搏主机 、

供气系统 、电磁阀组 、动物支持系统(反搏架 、胸部

及臀部吊带)(图 1)和反搏囊套(图 2)组成。采用

中山医科大学和佛山分析仪器厂联合生产的

EECP-MC2 体外反搏器。

图 1　清醒犬实验用反搏外囊套一维和三维显示

Fig.1　The 3-dimension and one-dimension presentations

of the external cuf fs for EECP in awaking dogs

Lef t:af ter binded;Right:disassembled

图 2　清醒犬慢性反搏时使用的支持 、固定系统

Fig.2　Animal support system for chronic EECP

therapy in awaking dogs

1.2.2　材料选择　①反搏架:由外径为 3.0 cm 的

铁管组合固定成 105 cm ×55 cm×100 cm 的长方

体形状 ,该装置应确保整个反搏过程中的稳定支

撑。电磁阀组置于反搏架的后部并可依动物站立

时的高度进行上下移动(图 1)。 ②外囊套:根据实

验犬正常站立位时臀部和下肢的生理弯曲特点进

行设计 ,用人造革按图 2 的尺寸双层缝制 ,分左右

两部分 ,应用时左右两部分分别在下腹部和臀部上

方经囊套上的“双面粘合带”结合固定 。 ③内囊:用

有聚氨酯涂层的尼龙布制作 ,共 3 个 ,其中臀部内

囊 1个 ,为 22.0 cm×10.5 cm 的长方形 ,大腿内囊

左右各一 ,呈梯形(23.5 cm×15.5 cm×16.0 cm)。

④胸部吊带:起固定动物前半身的作用 ,由一般加

厚的帆布双层缝制 ,动物的前肢可由吊带前下方的

两孔自由出入 。胸部吊带的长度可根据动物的身

高自由调节。

1.3　反搏及其血流动力学监测装置

中山医科大学和佛山分析仪器厂联合生产的

EECP-MC2 体外反搏器 , 6F 血管鞘及相应经皮血

管穿刺套件(Cordis产品),流量计(MFV-2100 型 ,

流量探头直径 4 mm , 日本光电), 压力换能器

(Mikro-Tip pressure t ransducer , Millar Inst rument ,

USA),生理信号自动采集分析系统(本室研制)。

1.4　体外反搏方法

反搏前 ,按图 2模拟的形状包扎反搏外囊 ,并

将动物的前半身置于胸部吊带中 ,臀部及下肢用吊

带支撑使下肢不接触地面。调节各支持带的长度

至最适位置。连接通气管道。将动物前肢剃毛清

洁 ,安放心电电极。调整好反搏充 、排气时间 ,即可

进行反搏 。

1.5　反搏效果评价

为检验动物在自然体位下接受反搏治疗的效

果 ,我们对该装置进行了急性血流动力学对比实

验。动物预先用 30 g/L 戊巴比妥钠腹腔内麻醉(1

mL/kg),分离双侧颈总动脉 ,一侧穿刺插入压力换

能器监测主动脉根部血压 ,一侧安置流量探头监测

颈动脉流量 。按前述方法将动物置于反搏架内并

固定 ,反搏 1 h ,定时采集记录血流动力学指标。血

流动力学对比实验结束即拔除血管鞘 ,局部加压包

扎 12 h。术前 、术后各静脉推注青霉素钠 160万单

位预防感染。

2　结　果

2.1　新型体外反搏动物实验方法的即时血流动力

学效果评价

以前的反搏动物实验均是使动物在麻醉状态

下仰卧于实验台上进行 ,新设计的体外反搏实验装
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置要求动物在自然的站立体位下接受反搏治疗 ,如

此更符合动物的生理特征 ,避免了体位改变和麻醉

药物对血流动力学的影响。新型反搏装置的实验

发现 ,反搏中实验犬的主动脉舒张期增压波可达

(174.0±18.4)mmHg ,显著高于反搏前的舒张压

(P <0.01)。舒张压与收缩压比值(pD/ pS)上升

至 1.24±0.05 ,提示该装置达到反搏装置设计的

基本要求(表 1)。此外 ,反搏过程中 ,主动脉收缩

压平均下降达(19.22±8.70)mmHg ,类似血流动

力学效应在以往的研究已有报道[ 1] 。反搏过程中

犬颈总动脉血流量明显增加 ,表现为典型的反搏双

脉冲(收缩期和舒张期)波形(图 3)。

图 3　反搏前和反搏过程中犬主动脉压力和颈总动脉血流量的变化

Fig.3　The aortic diastolic pressure and carotid flow increased significantly during the EECP

It show ed the obvious carotid double-pulsatile flow during EECP;animal ID:B92707;qvc:Carot id f low volume , p a:Aort ic pressu re

表 1　新型体外反搏犬实验装置的即时血流动力学效果

Table 1　The instant hemodynamic effects of EECP conducted by the new device in beagle dog s　　(p / mmHg)

Animal ID
pre-EECP

pS p D

During EECP

pS Augmentation pD/ pS

post-EECP

p S pD

B92707 193.5 153.0 165.0 191.3 1.16 182.8 147.5

B92731 168.0 131.6 144.0 189.8 1.32 153.1 133.0

B63909 151.9 121.4 124.0 153.3 1.24 154.2 124.3

B91915 132.4 107.8 123.9 155.6 1.27 125.2 97.7

B85112 164.1 130.5 153.4 190.2 1.23 159.7 137.6

B92709 148.3 119.2 132.6 163.7 1.23 139.4 120.0

 x ± s 159.7±20.8 127.3±15.3 140.5±16.7 174.0±18.4 1) 1.24±0.05 152.4±19.0 126.7±17.2

　　p S:systolic pressure;p D:diastolic pressure;1)P <0.01 w hen compared to the diastolic pressure of p re-EECP

2.2　比格犬慢性体外反搏实验的依从性观察

6例比格犬均接受了慢性体外反搏实验 ,每只

犬接受体外反搏治疗的总时间约 28 ～ 30 h(每日 1

次 ,每次 1 h)。反搏中动物过度兴奋者 ,临时给予

安定 5 ～ 10 mg 静脉注射。结果发现 ,尽管给予比

格犬每日 1次的长期反搏治疗 ,动物的食欲 、精神

状态仍然保持良好 ,对整个装置和反搏实验方法均

表现出良好的依从性 ,能顺利完成整个实验观察。

个别犬有轻度下肢皮肤擦伤者 ,给予局部皮肤保护

处理或改进反搏气囊包扎方法即可避免此副作用
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而不中断反搏。

2.3　实验装置的可靠性和稳定性

新型反搏实验装置在应用过程中 ,具有操作简

单和省时的特点 ,整个装置的稳定性和动物的固定

均属良好 ,反搏过程中能全程拾取稳定的心电信号

并按设置触发反搏。反搏过程中未出现反搏囊套

移位 、滑脱 、心电伪波干扰 、反搏误触发等现象 。

3　讨　论

长期以来 ,由于动物观察和管理方面的原因 ,

体外反搏实验研究都是采用急性动物实验的方法 ,

这在很大程度上限制了反搏研究的范围和深度。

况且 ,麻醉状态和仰卧体位的反搏试验对生物个体

的生理干扰难以避免。根据医学实验方法和动物

模型都应追求最大可能地符合生物个体正常生理

环境的原则 ,我们探索并设计出目前的新型体外反

搏实验方法。

近年来随着血管生物学和动脉粥样硬化损伤

机制研究的深入 ,已经证实血流切应力对血管内皮

细胞的生物学力学作用和动脉粥样硬化的发生发

展关系密切[ 2] 。低切应力状态能促进动脉内膜的

损伤 ,提高切应力则可保护血管内皮 ,从而维持血

管内膜的完整性 。体外反搏的直接效应正是以增

加动脉舒张压及器官灌注血流 ,加速血液流动为

主[ 3] 。但长期体外反搏能否改善血管内皮细胞功

能 ,预防或逆转动脉粥样硬化损伤 ,都需要在实验

中加以深入 、全面的探讨 。因此 ,体外反搏慢性实

验方法的成功建立为反搏基础与临床研究的深入

奠定了必要的实验基础。

体外反搏实验研究的基本要求是在反搏中能

使动脉舒张期增压显著增加 ,并使其与收缩压的比

值(pD/ pS)≥1.2 ,同时收缩压也有一定程度的下

降[ 1] 。本文反搏中主动脉舒张期增压波可高达

(174.0±18.4)mmHg ,舒张期增压波与收缩波比

值也上升至 1.24±0.05 ,表明现行反搏方案达到

设计要求 。反搏中收缩压的下降比较大 ,估计与实

验犬的动脉内膜完整 ,血管的顺应性良好有关 。

比格犬性情温顺 ,喂养简单 ,品系来源可靠 ,反

搏时无须麻醉 ,成为体外反搏慢性实验的理想对

象[ 4] 。我们的实践说明 ,每日 1 ～ 2 h 的反搏对动

物的食欲 、精神状态等均无异常干扰。随着实验经

验的积累和研究项目的需要 ,今后体外反搏慢性实

验的对象可能进一步扩大至其它动物 ,如小型猪 、

猴等 。

采用比格犬进行体外反搏慢性实验 ,需特别注

意心电信息的采集 ,仔细清洁心电极粘贴部位的皮

肤 ,以保证拾取稳定的心电信号。治疗前尽量不让

动物过多活动以免增加心率。如果心率过快(>

130 min-1),可选择 2∶1的反搏模式 ,或给予选择

性 β1 受体阻断剂美托洛尔(metoprolol)12.5 ～ 25

mg口服。过分活跃的动物治疗前可给予地西泮

(安定)5 ～ 10 mg 静脉或肌肉注射。

作者首次应用比格犬成功建立了清醒动物的

体外反搏试验方法 ,通过即时血流动力学和长期反

搏治疗的观察证明该方法是成功和切实可行的。

但清醒动物反搏实验中脉搏波的检测仍是一个十

分棘手的问题 。由于脉波图极易受到机械震动的

干扰 ,很难在治疗过程中采集到稳定的脉波图。尽

管我们已经在多次重复的动脉内插管测压中证实

了采用指脉波监测反搏疗效的可靠性[ 1] ,但如何在

慢性动物反搏实验中获得稳定的脉波图以籍此连

续监测反搏的血流动力学效果 ,仍是今后需要解决

的难题。
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