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"摘要#

!

目的
!

对经典
,JI

式异位心脏移植模型进行改良!建立
=W*ZH8E.L

大鼠腹腔异位心脏移植模型!

并探讨相关显微外科手术操作技巧%方法
!

=;+

级雄性
=W

及
ZH8E.L

大鼠各
'%

只!全身麻醉后取
=W

大鼠心

脏作为供心!在左锁骨下动脉以远
'SS

处切断胸主动脉作为供血动脉!将左肺动脉作为供心静脉%受体采用

ZH8E.L

大鼠!充分游离腹主动脉与下腔静脉!选择左肾动脉远心端约
'SS

附近的腹主动脉及下腔静脉作为吻

合口部位!将腹主动脉与下腔静脉的吻合口部位置于不同平面%采用连续缝合的方式分别将供心胸主动脉&左

肺动脉与受体腹主动脉&下腔静脉进行端侧吻合%结果
!

通过该方法建立腹腔异位心脏模型!每例
=W*ZH8E.L

心脏移植模型总手术时间"

/%i!%

$

SHJ

!其中供心切取时间"

!%i(

$

SHJ

!受体腹主动脉及下腔静脉游离时间"

&

i$

$

SHJ

!血管吻合"

!$i'

$

SHJ

%实验动物术中及术后分均无死亡!术后所有供心全部复跳%

$

例供心在术后

第
(

天出现搏动减弱!于第
'

天出现供心停跳%其余大鼠术后
!

周观察仍存在规律心跳%结论
!

经改良成功建

立了
=W*ZH8E.L

大鼠腹腔异位心脏移植模型%

"关键词#

!

心脏移植'模型'大鼠'动物
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随着显微外科技术的不断成熟#显微镜下血管'

神经等吻合技术变得越来越成熟*早在
!)/)

年#

,JI

建立了经典的大鼠腹腔异位心脏移植模型#该模型是

将供心作为一个会搏动的器官#以观察其冠状动脉循

环途径及免疫排斥反应而建立的显微外科手术模

型!

!*$

"

*本研究对经典
,JI

术式进行改良#在
=W

大

鼠左锁骨下动脉以远
'SS

处切断胸主动脉#并分离

左肺动脉#将
=W

大鼠的胸主动脉'左肺动脉分别与

ZH8E.L

大鼠的腹主动脉'下腔静脉进行连续缝合端侧

吻合#成功建立了
=W*ZH8E.L

大鼠异位腹腔心脏移植

模型#现报道如下*

=

!

材料与方法

="=

!

材料

="="=

!

实验动物
!

=;+

级
=W

及
ZH8E.L

雄性大鼠各

'%

只#体质量
$%%

!

$'%

M

#购自北京华阜康生物科技

股份有限公司*

="=">

!

手术器械
!

?DH88

手术显微镜一台$型号为

,;U1;H5I

%#无损伤钝头冲洗针头一个$

&

)

%#无损伤

血管夹
&

个#显微外科手术器械
!

套#常规手术器械

若干#

!%*%

无损伤缝合线若干$上海医疗器械厂%*

=">

!

方法
!

实验动物术前
!$7

禁食#但不禁水*采

用
!c

戊巴比妥钠#按
'%S

M

(

O

M

进行腹腔注射麻醉#

麻醉起效后#胸腹部皮肤备皮#取仰卧位#用
$"'c

的

碘伏和
0'c

的乙醇消毒#取腹部正中切口*

=">"=

!

供心的摘取
!

取供体
=W

大鼠#以湿的生理盐

水纱布包裹肠管#并将其推向右侧#用
!S2

注射器经

下腔静脉缓慢注射
!$'C

(

S2

肝素钠盐水
!S2

#进

行全身肝素化后打开胸腔#并迅速向胸腔内放置大量

冰屑促使心脏停跳#结扎并切断上下腔静脉'双侧肺

静脉及主动脉弓的
(

个分支$头臂干'左颈总动脉及

左锁骨下动脉%#在左锁骨下动脉以远
'SS

处切断胸

主动脉)结扎右肺动脉#保留左肺动脉作为供心静脉

系统*游离并取下供心#以
&d

肝素生理盐水对供心

进行灌洗#直至供心质地变软#颜色变为灰白色#置

&d

冰盐水中保存备用*

=">">

!

受体手术
!

取受体
ZH8E.L

大鼠#充分游离腹

主动脉及下腔静脉#选择左肾动脉远心端约
'SS

附

近的腹主动脉及下腔静脉作为吻合口部位*首先进

行供体主动脉与受体腹主动脉之间的端侧吻合#进行

临时阻断后#用显微镊轻轻提起腹主动脉壁#用弯显

微剪在受体腹主动脉前壁形成一与供心胸主动脉大

小一致的椭圆形切口#采用
!%*%

无损伤缝线先进行对

角缝合'打结后并预留缝线#然后采用连续缝合的方

式对前壁进行缝合#前壁缝合完毕后与尾侧预留缝线

进行打结#随后将供心翻转#显露血管后壁#以同样的

连续缝合方式进行缝合*然后再阻断受体下腔静脉#

选择平齐于腹主动脉吻合口的稍远心端做端侧吻合

部位#按上述方法进行供心左肺动脉与受体下腔静脉

的吻合*腹主动脉与供心主动脉吻合的边距为血管

壁厚度的
!

!

$

倍#针距为边距的
$

倍#下腔静脉吻合

时#边距可为血管壁的
(

!

&

倍#而针距仍为边距的
$

倍#平均
!SS

缝合
(

!

'

针*在缝合最后一针打结

前#向管腔内冲洗肝素生理盐水以排气*吻合完毕

后#首先开放下腔静脉远心端血管夹#再开放近心端#

然后开放受体远心端腹主动脉#最后开放腹主动脉近

心端*随着供心的血流恢复#供心色泽变得红润#开

始出现心肌颤动#恢复血流后
!

!

$SHJ

内供心可恢复

规律心跳$图
!

%*术毕#常规予以静脉及腹腔补液#通

过鼠尾静脉注射的方式补充
%")c

生理盐水
$

!

(

S2

#补液量一般不超过
$ S2

(

!%%

M

#腹腔补液
'

S2

!

(

"

*术后均连续
(T

肌内注射青霉素
&%%%C

(

T

*

术后未予以抗免疫排斥药物#每日进行腹部触诊以观

察供心搏动情况#并于术后
!

周开腹观察供心情况*

!!

A

&大鼠异位心脏移植#供体胸主动脉与受体腹主动脉吻合#供体

肺动脉与受体下腔静脉吻合)

B

&局部吻合口放大观*

!

为供体肺动脉#

$

为供体主动脉#

(

为受体下腔静脉#

&

为受体腹主动脉

图
!

!!

=W

大鼠腹腔异位心脏移植

>

!

结
!!

果

!!

在本实验中#每例
=W*ZH8E.L

心脏移植模型总手

术时间$

/%i!%

%

SHJ

#其中供心切取时间$

!%i(

%

SHJ

#

受体腹主动脉及下腔静脉游离时间$

&i$

%

SHJ

#血管

吻合$

!$i'

%

SHJ

#供心主动脉与受体腹主动脉端侧吻

合时间$

'i$

%

SHJ

#供心肺动脉与受体下腔静脉吻合

时间$

0i&

%

SHJ

#供心的总缺血时间$

(%i'

%

SHJ

*腹

主动脉平均缝合$

!'i&

%针#下腔静脉平均缝合$

!$i

(

%针*在吻合口血流开放时#大部分大鼠均存在不同

程度的吻合口渗血#下腔静脉渗血较少#多以腹主动

脉吻合口失血为主#失血量约
%"$

!

%"'S2

#其中有
/

只大鼠发生出血较多#量约
!S2

#均经局部采用明胶

海绵压迫后彻底止血*

本组共进行
=W*ZH8E.L

腹腔异位心脏移植模型

'%

例#术中及术后无大鼠死亡#大鼠术后
!

!

$7

可苏

醒#术后可恢复正常饮食#精神可#行走自如#无截瘫'

肢体活动障碍'尿潴留等并发症*所有供心术中吻合

血管通畅情况良好#均于术后即刻复跳#每日腹部触

诊#移植心收缩有力#每日心率无显著变化#平均心率

约每分钟$

$&%i(%

%次*

&3

例供心均于术后
!

周仍存

在规律心跳#心搏有力#冠状动脉清晰可见#吻合口通

畅#局部无血栓及出血表现#供心与周围组织无明显

粘连$图
$A

%*另有
$

例供心在术后第
(

天出现搏动

减弱#心率逐渐减慢#于第
'

天出现供心停跳#术后
!

周开腹观察#发现供心血管无扭转#但供心肿大明显#

0!)!

重庆医学
$%!)

年
/

月第
&3

卷第
!!

期



质地略硬#与周围组织粘连严重#供心表面未见明确

冠状动脉$图
$B

%#剖开供心后发现内含大量血栓*本

组共进行
'%

例
=W*ZH8E.L

大鼠心脏移植模型#术中

血管吻合成功率达
!%%c

#但术中
$

例发生心跳停止#

本组模型成功率达
)/"%%c

*

!!

A

&供心存活良好#表面光滑#与周围组织无明显粘连#冠状动脉清

晰可见)

B

&供心停搏#体积明显增加#供心表面未见明确冠状动脉#与

周围组织粘连严重

图
$

!!

腹部异位心脏移植术后
!

周

?

!

讨
!!

论

!!

大鼠心脏移植模型是将移植心作为一个可搏动

的异体组织#以观察其冠状动脉循环途径及免疫排斥

反应而进行的#供心循环途径为&受体供血动脉
*

供心

升主动脉
*

冠状动脉
*

心肌
*

冠状静脉
*

右心房
*

右心室
*

供心肺动脉
*

受体静脉#左心不参与循环#无射血功

能!

!

#

$

#

&

"

*最早由
ABB,VV

进行大鼠腹腔心脏移植模

型的建立#他分别将供心的主动脉'肺动脉与受体的

腹主动脉'下腔静脉进行端端吻合#成功建立了大鼠

腹腔异位心脏移植模型#但由于该模型完全阻断了腹

主动脉及下腔静脉#导致下半身血供障碍#容易发生

下肢瘫痪和尿潴留等并发症#死亡率亦较高!

'

"

*

!)/)

年#

,JI

等对该术式进行改良#分别将供心主动脉'肺

动脉与受体腹主动脉'下腔静脉进行端侧吻合#显著

提高了心脏移植模型的成功率!

!

#

/

"

*

目前#颈部和腹部是应用较多的大鼠异位心脏移

植部位!

0*3

"

*颈部异位心脏移植技术时#分别将供心

主动脉'肺动脉与受体颈总动脉及颈外静脉进行吻

合!

)

"

*但由于颈部抗感染能力差#局部容易形成积

液)且颈部空间较狭小#可能对供心造成压迫#血管扭

转'血栓形成概率均显著增加#从而导致供心血流障

碍#模型失败!

!%

"

*而腹腔异位心脏模型具备较多优

点&$

!

%腹主动脉'下腔静脉管径较粗#显微吻合技术

要求略低#且腹主动脉血流量较大#血栓形成概率相

对较低#模型成功率高*$

$

%腹腔空间大#对供心不易

造成压迫*$

(

%腹腔存在大网膜等组织#吸收能力及

抗感染能力均较强*但腹腔模型仍存在一些缺点&

$

!

%开腹手术#创伤较大#术中暴露肠管等腹腔脏器#

体液丢失较颈部手术明显*$

$

%腹腔手术对胃肠功能

有一定的影响*$

(

%术中需要充分游离腹主动脉及下

腔静脉#可能发生血管意外损伤!

!%*!!

"

*但基于熟练的

显微技巧及适量补液#可将上述风险降至最低#因此#

本研究选用腹腔作为异位心脏移植模型部位*

在本模型中#笔者增加了供心的血管长度#采用

左锁骨下动脉以远
'SS

的胸主动脉及左肺动脉作为

供心动静脉系统#降低了血管吻合时的血管张力#增

加了手术操作空间#降低了手术操作难度*在进行血

管吻合口部位的设计时#若将两个腹主动脉与下腔静

脉的端侧吻合口处于同一平面#那么在完成腹主动脉

的吻合后#下腔静脉吻合口可能正好被供心升主动脉

阻断#使得静脉吻合口难度增大#且可能对供心造成

不必要的牵拉#使吻合口损伤的风险也相应增加*因

此#笔者将两个端侧吻合口置于不同平面#下腔静脉

的吻合口略低于腹主动脉的吻合口#从而可以在不牵

拉供心的情况下#清楚观察到吻合口情况#并可进行

相应操作*

在缝合方式上#采用
!%*%

尼龙丝线连续缝合的方

式进行#首先进行对角缝合以固定吻合口的上下两

端#然后再分别对血管前后壁进行连续缝合#然后再

根据需要#局部采用间断缝合进行补针*由于下腔静

脉管壁较薄#且前后壁易贴在一起#使得肺动脉与下

腔静脉的吻合成为本模型成功的难点之一#在术中可

使用亚甲蓝染色以增强血管壁的显示#同时#通过肝

素生理盐水反复冲洗亦增加血管壁的辨认#避免误将

前后壁缝合在一起*值得注意的是#在血管吻合时#

应将血管口周围血管外膜'脂肪组织等清除干净#避

免将其带入血管腔成为异物#从而启动凝血机制#导

致血栓形成!

&

"

*

本实验中#

$

例供心在心脏移植后第
(

天出现心

跳减弱#于第
'

天出现心跳停止#术后
!

周经解剖发

现#供心血管无扭转#但心脏肿大明显#心腔内充填大

量血栓#考虑停跳原因多系免疫排斥反应所致#但并

不能完全排除因吻合口血栓形成所导致心脏停跳*

而余下
&3

例大鼠#供心均可长时间规律跳动#证明移

植心脏存活良好#模型成功率高*

综上所述#与经典
,JI

术式相比较#本研究增加

了实验大鼠供心的血管吻合长度#并将腹主动脉与下

腔静脉的吻合口部位置不同平面#这样增大了血管吻

合空间#降低了血管吻合的难度*同时#采用连续缝

合的方式可以缩短手术时间#缩短受体腹主动脉'下

腔静脉阻断时间及供心缺血时间#提高了手术成功

率*因此#通过改良#本研究成功建立了
=W*ZH8E.L

大鼠异位心脏移植模型*
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9HLA

%#其中
'

个涉及铁转运*

+I]A

转运高铁氧胺铁

载体)

@J5W

涉及转铁#但铁载体类型未知*

1LI<

'

+D*

P

A

和
9HLA

主要涉及儿茶酚胺类铁载体#

1LI<

能转

运
$

#

(*

二羟苯甲酰基丝氨酸'肠菌素'沙门螯合素)

+D

P

A

能够转运
$

#

(*

二羟苯甲酰基丝氨酸和肠菌素)

而
9HLA

只能转运
$

#

(*

二羟苯甲酰基丝氨酸#三者在

功能上具有一定互补性!

!%*!$

"

*本研究结果表明#当
(

个基因被敲除后导致细菌毒力显著下降#表明以这
(

个基因作为减毒的敲除靶基因是适合的*当然#后续

还需要对减毒株的免疫保护效能及其免疫机制进行

全面而系统的研究#才有可能将该减毒株纳入伤寒疫

苗株的候选*
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