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摘　要:【目的】通过观察冠心病患者在增强型体外反搏(EECP)治疗前后循环血液中肾素血管紧张素系统的变化 , 探讨

EECP 防治冠心病的机制。【方法】20例 1个月内发生心肌梗塞或心绞痛的患者进行 EECP治疗 ,于第 1次反搏前 10 min 内 、第

1 次反搏后 、3 个疗程结束时采血。 17例健康体检者为对照。用放免及紫外分光光度法检测血液中肾素活性 、血管紧张素Ⅱ

(AⅡ)浓度及血管紧张素转换酶(ACE)活性。【结果】冠心病患者血液中肾素活性 、AⅡ水平及 ACE 活性均高于对照组水平。

第一次反搏后三者均呈不同程度升高 ,随后持续下降 , 1 个疗程后 , ACE 降至反搏前水平;2 个疗程后 , AⅡ降至反搏前水平;3

个疗程后 ,肾素活性降至反搏前水平 , ACE 降至正常水平 , AⅡ低于反搏前 , 但仍高于正常水平。【结论】体外反搏对肾素血管

紧张素系统的不同环节起抑制作用 ,这可能是 EECP保护缺血心肌的机制之一。
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Abstract:【Objective】To investigate the effect of enhanced external counterpulsation(EECP)on circulating renin-

angiotensin system(RAS)of patients with coronary heart disease(CHD).【Methods】20 patients with CHD and 17 health

people were tested.Patients with CHD were treated with three courses of EECP.The circulating RAS , including plasma

renin activity(PRA), angiotensin Ⅱ (AⅡ)level and serum angiotensin-converting enzyme(ACE)activity , were deter-

mined before EECP , after the first hour of EECP and at the end of three courses of EECP.【Results】PRA , A Ⅱ level

and ACE activity in plasma of patients with CHD were higher than those of health people.Compared to the level before

EECP , A Ⅱ increased two times after the first hour treatment of EECP and then kept dropping.At the end of the second

course , A Ⅱ reduced to the level before EECP , then became lower than that before EECP.But it didn′t reach the normal

level even at the end of treatment.ACE activity also showed a little increase with the treatment of first hour EECP.At

the end of the first course , it reduced to the level before EECP , and dropped to normal level at the end of the third

course of EECP.PRA also increased at the first hour EECP and showed decreasing tendency through three courses.After

three courses of treatment it only reached the level before EECP.【Conclusion】Effects of EECP on ACE and renin lead

to the reduce of AⅡlevel.These effects may be one mechanism of EECP protecting ischemic myocardium.
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　　肾素血管紧张素系统(renin-angiotensin system ,

RAS)最初被认为属于循环内分泌系统 ,主要是参

与水 、盐平衡及血压的调节 。近年来 ,随着心血管

局部 RAS 的发现 ,该系统被认为还参与心肌缺血 、

充血性心力衰竭等病理过程。增强型体外反搏

(enhanced external counterpulsation , EECP)是一种新

型无创性体外辅助循环装置 ,对冠心病的治疗已取

得显著疗效 ,但其作用机制仍未完全明了 。本实验

通过观察增强型体外反搏对冠心病患者循环血液

中 RAS的影响及其动态变化过程 ,探讨 EECP 防治

冠心病的机制。

1　研究对象与方法

1.1　对　象

根据 1979年国际心脏病学会定义的诊断标准

诊断为缺血性心脏病患者选用 20例为反搏组 ,年

龄(59±9)岁 ,男 13例 ,女 7例;患者均在月内发病

而入院治疗 ,其中陈旧性心肌梗塞 6 例 ,稳定型心

绞痛 12例 ,不稳定型心绞痛 2 例 ,排除高血压病 、

糖尿病 、心力衰竭及肝 、肾疾患等其他疾病 。采血

前 ,停用血管紧张素转换酶抑制剂(angiotensin-con-

verting enzyme inhibitor , ACEI)类药物 3 d以上 ,对照

组选用健康体检者17例 ,年龄(56±9)岁 ,男11例 ,

女6例 ,年龄 、性别与反搏组无明显差异。

1.2　研究方法

反搏组共接受 3个疗程 EECP 治疗 ,每天反搏

1次 ,每次 1 h ,12 d 为 1个疗程 。用佛山分析仪器

厂双山牌 EECP装置(EECP-MC2),反搏气囊充气压

力为 0.035 ～ 0.040MPa/cm ,指脉波显示 D/S(舒张

波/收缩波)比值大于1.2。分别于第1次反搏前10

min内 、第 1次反搏后及 3个疗程最后 1次反搏后

15 min内采血 5 mL ,分装于两管 ,一管内加入 ED-

TA 、8-羟基喹啉和 2-巯基丙醇 ,以分离血浆 ,另一管

不作任何处理 , 分离血清。20 min 内 4 ℃离心 ,

-70 ℃保存 。

1.3　RAS的检测

用放射免疫分析法检测血浆肾素活性(plasma

renin activity , PRA)与血管紧张素 Ⅱ(angiotensin Ⅱ ,

AⅡ)水平 ,按试剂盒说明进行 ,试剂盒由北方生物

技术研究所提供 。用紫外分光光度法测血清血管

紧张素转换酶(angiotensin-converting enzyme , ACE)

活性 ,试剂盒由海军总医院提供。所有样本在半年

内分批测定完毕 ,批内变异系数 CVW<5%,批间变

异系数CVb<10%。

1.4　统计分析方法

所有数据采用平均数±标准差( x ±s)表示 ,

组间比较用成组 t检验 ,组内比较用配对 t 检验 。

2　结　果

2.1　反搏治疗过程中心率等指标的变化

患者的平均心率从第 1 个疗程的(79 ±4)

min-1到第 2个疗程的(76±4)min-1 ,再到第 3个

疗程的(74±5)min-1 ,呈下降趋势 ,第 1个疗程和

第 2 、3 两个疗程之间有显著性差异 。而整个反搏

治疗过程中 ,所有病人不适(包括胸闷 ,心绞痛 ,早

搏等)出现总次数从第一疗程的 28 次到第 2疗程

的 12次再到最后 1个疗程的 5次 ,也呈下降趋势。

2.3　正常组与反搏组治疗前后循环 RAS的比较

反搏组治疗前血浆肾素活性 、A Ⅱ水平及 ACE

活性均高于正常组水平。经反搏 3个疗程治疗后 ,

肾素活性和治疗前无明显差异 ,但A Ⅱ及 ACE已低

于反搏前水平 ,其中 A Ⅱ仍高于正常水平 ,ACE 与

正常无明显差异(见表 1)。

表 1　反搏 3 个疗程对 CHD患者 PRA 、AⅡ 、ACE的影响

Table 1　Effects of three courses of EECP on serum PRA , AⅡ ,

ACE in patients with CHD ( x ± s)

Group n 　ξPRA /(ng·L
-1·h-1)　ρAⅡ /(ng·L

-1)　ξACE/(nmol·s
-1)

Control 17 　　　0.7±0.4 　　39±12 　600±166

CHD 20 1.0±0.41) 90±291) 817±1331)

CHD+EECP 20 1.0±0.41) 67±251), 2) 667±1832)

　　ξ(sign of activity;ρ:sign of concentration;1)P <0.05 vs control;

2)P <0.05 , vs CHD

2.3　反搏治疗过程中 RAS的动态变化

反搏治疗过程中 RAS 的动态变化(见图 1)。

第1次反搏后 , RAS各指标均呈不同程度上升 ,随

后持续下降 。1个疗程结束时 ,肾素活性及 A Ⅱ水

平仍高于第1次反搏前 ,但ACE活性已降至反搏前

水平;2个疗程结束时 ,A Ⅱ降至反搏前水平;到 3

个疗程结束时 ,肾素活性降至反搏前水平 ,而 A Ⅱ

水平及ACE活性已低于反搏前水平 ,其中 AⅡ仍高
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于正常水平 ,但 ACE与正常无显著性差异 。

图 1　冠心病患者反搏治疗过程中 RAS的动态变化

Fig.1　Changes of circulating RAS in patients with

CHD during EECP treatment

100 in y axis:100 ng/ L for AⅡ , 1 000 nmol/ s for serum ACE activi-

ty , 1μg/(L·h)for PRA

3　讨　论

3.1　EECP对 RAS的抑制作用

近年来 ,有大量文献报道 RAS 与心肌缺血的

关系 ,认为急性心肌缺血早期即能引起 RAS 的变

化 ,且 RAS在心肌梗塞的发生发展中起到不可忽

视的作用[ 1] 。RAS 的主要活性物质 A Ⅱ不仅能直

接收缩血管 ,使心肌梗塞进一步发展 ,它还有正性

肌力作用 ,加快心率 ,增加心脏耗氧
[ 2]
。在本实验

中 ,也发现随着疗程的增加 ,患者心率呈下降趋势 ,

与AⅡ下降一致 ,可能是因 AⅡ的减少所致。

本实验发现 EECP对转换酶活性和 AⅡ有抑制

作用 ,其中以对 ACE的作用较明显 ,在 3个疗程结

束时降到正常水平。ACE能转换A Ⅰ为A Ⅱ ,通过

AⅡ起作用 ,另一方面它还是激肽酶 Ⅱ ,能降解激

肽 ,使激肽分解加速 。激肽的降解可使内皮舒血管

物质NO 生成减少 ,分解增快[ 3] 。EECP 对转换酶

的抑制作用可使 AⅡ产生减少 ,NO 生成增多 ,从而

抑制了AⅡ收缩血管 、激活氧自由基以及舒血管活

性物质失衡而最终损伤内皮的作用。而内皮损伤

可导致心肌缺血进一步恶化和再次产生
[ 4]
。临床

上ACEI的大量应用及其带来的心肌梗塞发生率及

死亡率的下降 ,从另一方面说明了 ACE 在心肌缺

血中的作用[ 5] 。本实验中可看到 EECP 对肾素也

有抑制趋势 ,从而从不同环节抑制了 RAS ,对缺血

心肌起到综合保护效应。

3.2　EECP治疗需2个以上疗程

本实验中 EECP 单一疗程对患者 RAS 并无太大

影响。第1次反搏时 RAS各系统包括PRA 、AⅡ水平 、

ACE活性均有不同程度升高。作用机理可能和运动

相似 ,运动时机体处于生理应激状态 , RAS 被激

活
[ 6 ,7]

。反搏时也可能因生理应激使 RAS 激活。2

个疗程结束时 ,ACE 活性已受到抑制。3个疗程后 ,

RAS中除受生理应激影响较大的肾素外 ,均低于反

搏前 ,更接近生理状态。我们认为 ,冠心病患者需接

受2 ～ 3个疗程的治疗才能达到较好的治疗效果 。

3.3　EECP抑制 RAS的机制

有文献报道 ,EECP 能降低后负荷 ,增加肾脏有

效循环血量 ,理论上可使肾素分泌减少。这与本实

验所观察到的 EECP 有抑制肾素趋势相矛盾 。原

因可能和机体在反搏作用下 ,处于应激状态有关。

对ACE的作用可能是 EECP能增加血管剪切力 ,提

高的剪切力抑制了ACE的产生[ 8] 。

一般认为 , 循环 RAS 主要对血压起作用 , 而

RAS对心肌缺血的作用则主要是通过心肌组织中

存在的与循环 RAS 相对独立的局部 RAS[ 2] 。由于

心肌缺血患者心肌标本获得的局限性 ,在本实验中

未能进行 EECP 对局部 RAS 作用的观察 。这方面

的研究可在下一步利用动物实验来进行 。
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