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大鼠机械式胸外按压心肺复苏模型的建立
唐怿１，安庆宝１，付守芝２，蔡卫斌３，王友炜１，马石楠１，胡小刚１，刘欣１∗

（１． 湖北医药学院，湖北 十堰　 ４４２０００； ２． 武汉市第三医院，武汉　 ４３００７３；３． 中山大学，广州　 ５１００００）

　 　 【摘要】 　 目的　 探索用机械式胸外按压复制大鼠心肺复苏（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ， ＣＰＲ）模型的可行

方法。 方法　 成年雄性 ＳＤ 大鼠，随机分为对照组（ｎ ＝ ６）与模型组（ｎ ＝ １０）。 １０％ 水合氯醛腹腔注射麻醉后行气

管插管和左侧股动脉插管。 在监测心电图与动脉血压条件下，模型组行气管阻塞（ ｔｒａｃｈｅａｌ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｏｎ， ＴＯ），心脏

骤停（ｃａｒｄｉａｃ ａｒｒｅｓｔ，ＣＡ）出现 ２ ｍｉｎ 用呼吸机辅助和自制动物胸外按压仪行 ＣＰＲ。 结果　 模型组 ＴＯ 后迅速出现自

主呼吸停止，紫绀，心律失常，４ ～ ５ ｍｉｎ 出现心脏停搏，动脉收缩压降至 ４０ ｍｍＨｇ 以下，脉压消失，ＣＡ 出现。 ２ ｍｉｎ
后给予 ＣＰＲ， ８ 只大鼠自主循环恢复（ｒｅｔｕｒｎ ｏｆ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ， ＲＯＳＣ），并出现一过性再灌注心律失常，６ 只

大鼠恢复意识并存活 ２４ ｈ。 血液生化分析提示模型组大鼠存在电解质紊乱、酸中毒、肾功能损害、心肌酶谱升高。
病理学切片观察发现模型组大鼠心肌横纹溶解，肾小球无复流，神经元减少，肺淤血等器官损害。 结论　 机械式胸

外按压可以提供 ＣＡ 大鼠 ＣＰＲ 所需的基本心输出量，可以成功建立大鼠 ＣＰＲ 模型。
【关键词】 　 大鼠；心脏骤停；心肺复苏；机械式胸外按压
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　 　 心脏骤停（ ｃａｒｄｉａｃ ａｒｒｅｓｔ， ＣＡ）是临床上最凶

险、最危重的突发病情。 全国每年约有 ５０ 万人死于

ＣＡ。 因此，有效及时的心肺复苏 （ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ， ＣＰＲ）对于挽救 ＣＡ 患者的生命至关重

要。 随着急救医学，特别是电除颤技术的发展，ＣＰＲ
的成功率已经获得明显的提高。 据北美的统计，全
美国每年 ３０ 余万例突发 ＣＡ 病例中，约 １７％的患者

可以生存至出院［１］。
及时有效的胸外按压，是除原发病治疗和人工

通气外，ＣＰＲ 能否成功的最关键因素，甚至比电除

颤更为重要［２］。 传统的 ＣＰＲ 由施救者徒手进行胸

外按压，其疗效很大程度上依赖施救者的训练程度、
手法技巧和经验水平。 缺乏专业训练的人员实施徒

手 ＣＰＲ 成功率低。 即使是经验丰富的专家施救，徒
手按压也只能提供约 ３０％的正常心排出量［３］，同时

仍然不可避免地存在按压深度不易控制、频率快慢

不一，中断频繁，操作者疲劳等不足。
上述不足可以通过机械装置予以克服。 理论

上，机械式胸外按压频率稳定，深度一致，不会疲劳，
特别适合需要长时间救治，或是需要转运的患者。
研究表明，与徒手胸外按压相比，机械式胸外按压可

改善器官灌注压力，提高脑血流量和更高的呼气末

的二氧化碳浓度［４ － ６］。 近年医疗器械厂商陆续研制

出多款机械式胸外按压仪器，如 ＬＵＣＡＳ 系列（瑞

典），美 Ｔｈｕｍｐｅｒ 系列（美国）心肺复苏仪等，已经在

临床上被广泛使用。 机械式胸外按压目前正逐步取

代徒手胸外按压，成为有条件的医疗机构的首选。
然而目前在文献报道中，大多数 ＣＰＲ 的动物实

验研究仍然采用徒手胸外按压，机械式胸外按压造

模的报道较少。 本研究采用自制动物胸外按压仪，
对窒息法所致的 ＣＡ 大鼠实施机械式胸外按压的

ＣＰＲ，模型取得成功。

１　 材料与方法

１􀆰 １　 实验动物

４ 月龄雄性 ＳＰＦ 级 ＳＤ 大鼠 １６ 只，体重（３００ ±
２５） ｇ，由湖北医药学院实验动物中心［ＳＣＸＫ（鄂）
２０１６ －０００８］提供。 动物实验在湖北医药学院实验动

物中心屏障环境［ＳＹＸＫ（鄂）２０１６ －００３１］内完成。
１􀆰 ２　 自制动物胸外按压仪

该装置由本课题组自行设计开发，由按压部分

和控制器分组成，用压缩空气驱动。 压缩空气经减

压阀控制压力（ ＜ ２００ ＫＰａ）后，进入控制器。 控制

器由脉冲器、线圈和电磁阀组成。 脉冲器向线圈输

出正负向交替的脉冲信号，线圈控制电磁阀。 电磁

阀的开闭决定了上、下通气道的气流方向。 上、下通

气道与按压器的气缸连接，气流推动活塞向上或向

下运动，带动按压锤按压动物胸腔或复位。 上、下限

位片决定活塞向上、下运动的幅度，即动物胸腔的按

压深度（图 １）。 经测试，该动物胸外按压仪可稳定

提供固定节律（１００ ～ ４００ ｂｐｍ，可调）和固定深度

（１ ～ ５ ｃｍ，可调）的持续按压，运转良好。
１􀆰 ３　 模型建立

实验采用成组设计。 ＳＤ 大鼠随机分为模型组

（ｎ ＝ １０）与假手术组（ｎ ＝ ６）。 １０％水合氯醛（Ｓｉｇｍａ
公司）腹腔注射麻醉（３ ｍＬ ／ ｋｇ）。 无菌条件下气管

插管，接动物呼吸机（成都泰盟 ＨＸ⁃３００Ｓ）辅助通气

（潮气量 １５ ｍＬ，吸呼比 １∶ １，频率 ５０ ｂｒｅａｔｈｓ ／ ｍｉｎ）。
四肢安置电极，左侧股动脉插管，接压力换能器，生
物信号记录系统（成都泰盟 ＢＬ４２０Ｓ）记录心电（参
数设置：增益 １ ｍＶ，时间常数 ０􀆰 １ ｓ，高频滤波 １００
Ｈｚ）和动脉血压（参数设置：增益 ２０ ｍＶ，时间常数

ＤＬ，高频滤波 ２０ Ｈｚ）。 上述操作完成后，将动物静

置 １５ ｍｉｎ，使其血压、心率稳定。
参考发表文献，用窒息法成功构建大鼠心脏停

搏模型［７］。 夹闭模型组动物气管，以动脉收缩压

（ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ， ＳＢＰ）低于 ４０ ｍｍＨｇ 作为

ＣＡ。 ＣＡ ２ ｍｉｎ 后行 ＣＰＲ：恢复机械通气，胸外按压

仪提供机械式胸外按压（频率为 ２００ ｂｐｍ，深度为胸

廓厚度的 １ ／ ３），持续按压至自主循环恢复（ｒｅｔｕｒｎ ｏｆ
ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ， ＲＯＳＣ）。 ＲＯＳＣ １５ ｍｉｎ 后从

动脉插管处抽取动脉血 ２ ｍＬ，化验血液生化和心肌

酶谱。 注射等体积生理盐水以补偿血容量。 待动物

出现抵抗呼吸后试脱呼吸机。 如自主呼吸平稳，可
拔管，缝合伤口。 如连续按压 １５ ｍｉｎ 仍无 ＲＯＳＣ，视
为 ＣＰＲ 失败。
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假手术组按相同方案执行麻醉，气管插管，股动

脉插管，记录血压。 在相同时点取动脉血，以及拔

管，缝合。
１􀆰 ４　 病理学分析

手术后存活动物于 ＲＯＳＣ ２４ ｈ 后处死，４％多聚

甲醛 ＰＢＳ（ｐＨ ７􀆰 ４）灌注固定 ４０ ｍｉｎ。 取心、肾、脑、
肺组织，４ °Ｃ 后固定过夜。 ７０％ ～ １００ ％ 梯度酒精

脱水，二甲苯浸泡，石腊包埋、切 ５ μｍ 薄片。 苏木

精⁃伊红（Ｈ＆Ｅ）染色，光学显微镜照像分析。
１􀆰 ５　 统计学分析

采用两样本均数 ｔ 检验比较模型组与对照组血

液分析指标，Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为有统计学差异。 统计分析

软件 ＳＰＳＳ １２ 辅助运算。

２　 结果

２􀆰 １　 动物实验

大鼠麻醉、插管后，记录到血压基础水平为

１３０ ／ ９０ ｍｍＨｇ 左右，心率 ３００ ｂｐｍ。 模型组与对照

组无统计学差异（表 １）。 对照组从插管至撤管缝

合，血压、心电图基本保持稳定。

注：压缩空气经减压阀控制压力后，进入控制器。 脉冲器输出正负交替的脉冲信号（２００ 次 ／ 分）给线圈，线圈控制电磁阀交替开闭

上、下通气管，决定气流方向和活塞上下运动，带动按压锤按压 ／ 释放。 Ａ： 脉冲器输出正向脉冲，上通气管进气，下通气管排气，活
塞向下运动，动物胸腔被按压。 Ｂ： 脉冲器输出负向脉冲，下通气管进气，上通气管排气，活塞向上，动物胸腔回弹。

图 １　 自制动物胸外按压仪原理示意图

Ｎｏｔｅ． Ｔｈｅ ｐｉｓｔｏｎ ｉｓ ｄｒｉｖｅｎ ｕｐ ａｎｄ ｄｏｗｎ ｂｙ ｃｏｍｐｒｅｓｓｅｄ ａｉｒ ｆｌｏｗｉｎｇ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ｅｌｅｃｔｒｏｍａｇｎｅｔｉｃ ｖａｌｖｅ． Ｔｈｅ ｐｕｌｓｅｒ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ａ ｐｕｌｓｅｄ ｃｕｒｒｅｎｔ ｔｏ
ｔｈｅ ｃｏｉｌ ｗｈｉｃｈ ｃｏｎｔｒｏｌｓ ｔｈｅ ｓｗｉｔｃｈ ｏｐｅｎ ａｎｄ ｃｌｏｓｅ ｏｆ ｔｈｅ ｖａｌｖｅ． Ａ：Ｗｈｅｎ ｔｈｅ ｉｍｐｕｌｓｅ ｄｅｖｉｃｅ ｏｕｔｐｕｔｓ ａ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｐｕｌｓｅ， ｔｈｅ ｈｉｇｈｅｒ ａｉｒ ｄｕｃｔ ｉｎ⁃
ｔａｋｅ， ｔｈｅ ｌｏｗｅｒ ａｉｒ ｄｕｃｔ ｅｘｈａｕｓｔ， ｔｈｅ ｐｉｓｔｏｎ ｍｏｖｅ ｄｏｗｎｗａｒｄ， ａｎ ａｎｉｍａｌ ｔｈｏｒａｃｉｃ ｃａｖｉｔｙ ｉｓ ｐｒｅｓｓｅｄ． Ｂ： Ｗｈｅｎ ｔｈｅ ｉｍｐｕｌｓｅ ｄｅｖｉｃｅ ｏｕｔｐｕｔｓ ａ ｎｅｇ⁃
ａｔｉｖｅ ｐｕｌｓｅ， ｔｈｅ ｌｏｗｅｒ ａｉｒ ｄｕｃｔ ｉｎｔａｋｅ， ｔｈｅ ｈｉｇｈｅｒ ａｉｒ ｄｕｃｔ ｅｘｈａｕｓｔ， ｔｈｅ ｐｉｓｔｏｎ ｍｏｖｅ ｕｐｗａｒｄ， ｔｈｅ ａｎｉｍａｌ ｔｈｏｒａｃｉｃ ｃａｖｉｔｙ ｉｓ ｒｅｂｏｕｎｄ．

Ｆｉｇ． １　 Ｉｌｌｕｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ａｎｉｍａｌ ｃｈｅｓｔ ｃｏｍｐｒｅｓｓｏｒ．

表 １　 两组大鼠基础生理参数（􀭰ｘ ± ｓ）
Ｔａｂ． １　 Ｂａｓｉｃ ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｖａｒｉａｂｌｅｓ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

分组
Ｇｒｏｕｐ

体重 ／ ｇ
Ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ

收缩压 ／ ｍｍＨｇ
ＳＢＰ

舒张压 ／ ｍｍＨｇ
ＤＢＰ

脉压差 ／ ｍｍＨｇ
ＰＰ

心率 ／ ｂｐｍ
ＨＲ

对照组 ｃｏｎｔｒｏｌ ３１１􀆰 ０ ± ７􀆰 ９ １３０􀆰 ８ ± ２５􀆰 ２ ８８􀆰 ３ ± １９􀆰 ２ ４２􀆰 ５ ± ９􀆰 １ ３１７􀆰 ０ ± ２２􀆰 ８
模型组 ｍｏｄｅｌ ３１２􀆰 ３ ± １１􀆰 ４ １３１􀆰 ５ ± １６􀆰 ８ ９３􀆰 ０ ± １５􀆰 ０ ３８􀆰 ５ ± ５􀆰 ８ ３１６􀆰 ７ ± ２２􀆰 ８

　 　 模型组大鼠插管后血压平稳（图 ２ ＢＬ），心率呈

窦性，３００ ～ ３５０ ｂｐｍ（图 ３ａ）。 气管夹闭后大鼠立刻

出现剧烈挣扎，试图张口呼吸，血压短暂上升（图 ２
ＴＯ）。 １ ｍｉｎ 后挣扎及呼吸运动停止，动物口唇黏

膜、肢端出现明显紫绀，血压开始下降。 夹闭气管 ２
～ ３ ｍｉｎ，心电图出现，房室分离、频发室早等心律失

常。 ４ ～ ５ ｍｉｎ，出现窦性停搏，心电呈长时间直线，
偶发缓慢交界性或室性逸搏，３０ ～ ５０ ｂｐｍ（图 ３ｂ）。

收缩压骤降至 ４０ ｍｍＨｇ 以下，脉压消失（图 ２ ＣＡ）。
此时记为 ＣＡ 开始。 ＣＡ 出现 ２ ｍｉｎ 后开始 ＣＰＲ。 胸

外按压仪提供的机械式胸外按压使血压迅速恢复到

６０ ／ ２５ ｍｍＨｇ 左右（图 ２ ＣＰＲ），紫绀开始减轻。 １０
例模型组大鼠中，８ 例成功恢复自主心跳。 从开始

按压到 ＲＯＳＣ，平均时间为 ２６０ ｓ。 ＲＯＳＣ 后大鼠血

压稳定上升，脉压增大，１０ ｍｉｎ 后恢复至基础血压

水平（图 ２ ＲＯＳＣ）。 ２ 例 ＣＰＲ １５ ｍｉｎ 后仍无自主心

４３６
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跳而死亡。

注：ＢＬ： 术前基础水平；ＴＯ： 气道阻塞；ＣＰＲ： 心肺复苏；ＣＡ： 心跳骤停；ＲＯＳＣ： 自主循环恢复。

图 ２　 实验组大鼠血压变化

Ｎｏｔｅ． ＢＬ： Ｂａｓｅ ｌｅｖｅｌ；ＴＯ： Ｔｒａｃｈｅａｌ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｏｎ；ＣＡ： Ｃａｒｄｉａｃ ａｒｒｅｓｔ；
ＣＰＲ： Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ；ＲＯＳＣ： Ｒｅｔｕｒｎ ｏｆ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ．

Ｆｉｇ． ２　 Ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｏｆ ａ ｒａｔ ｉｎ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ．

注：ａ： 术前基础水平（ＢＬ）；ｂ：气管阻塞（ＴＯ）７ ｍｉｎ，心跳骤停（ＣＡ）发生；ｃ：心肺复苏（ＣＰＲ）５ ｍｉｎ，自主循环恢复（ＲＯＳＣ）；ｄ⁃ｆ：
ＲＯＳＣ 后 ５ ｍｉｎ（ｄ），１０ ｍｉｎ（ｅ）与 １５ ｍｉｎ（ｆ）。

图 ３　 实验组大鼠心电图变化

Ｎｏｔｅ． ａ： Ｔｈｅ ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｂａｓｅ ｌｅｖｅｌ （ＢＬ）； ｂ： Ｔｒａｃｈｅａｌ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｏｎ （ＴＯ） ｆｏｒ ７ ｍｉｎｕｔｅｓ， ｃａｒｄｉａｃ ａｒｒｅｓｔ （ＣＡ） ｏｃｃｕｒｒｅｄ； ｃ： Ｃａｒｄｉａｃ ａｒｒｅｓｔ
（ＣＡ） ｆｏｒ ５ ｍｉｎｕｔｅｓ， ｒｅｔｕｒｎ ｏｆ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ （ＲＯＳＣ）； ｄ⁃ｆ： Ａｔ ５ ｍｉｎｕｔｅｓ （ｄ）， １０ ｍｉｎｕｔｅｓ （ｅ） ａｎｄ １５ ｍｉｎｕｔｅｓ （ ｆ） ａｆｔｅｒ ＲＯＳＣ．

Ｆｉｇ． ３　 Ｔｙｐｉｃａｌ ＥＣＧｓ ｏｆ ａ ｒａｔ ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ．
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　 　 成功 ＲＯＳＣ 的大鼠（ｎ ＝ ８），自主心跳恢复时，
心电图均呈现窦性心律，心率 ３１０ ｂｐｍ 左右 （图

３ｃ）。 ＲＯＳＣ ５ ｍｉｎ 左右，所有大鼠均出现心律失常，
以频发室早和室早二联律为主（图 ３ｄ）。 符合再灌

注心律失常表现。 持续 ４ ～ ５ ｍｉｎ 后心律失常消失，
恢复窦性心律，但心率和 ＱＲＳ 电压均偏低（图 ３ｅ，
ｆ）。 符合再灌注后心肌顿抑的表现。

所有恢复自主心跳的大鼠，在 ＲＯＳＣ 后 ２０ ｍｉｎ
左右出现自主抵抗呼吸，呼吸机撤机后自主呼吸均

匀平稳。 拔管、缝合后，其中 ２ 例大鼠未能苏醒，于
术后 ２ ｈ 内死亡。 其余 ６ 例术后 ６０ ｍｉｎ 左右苏醒，
存活至术后 ２４ ｈ 取材。
２􀆰 ２　 血液生化分析

电解质分析发现（表 ２），与对照组相比，模型组

大鼠术后血磷浓度显著升高近一倍（ ＋ ９６􀆰 ２％， Ｐ ＜

０􀆰 ０１），血钾、血镁分别升高 １５􀆰 ８％与 ４６􀆰 ０％，但统计

学分析未见显著性差异。 血钠、氯、钙无明显差异。
间隙模型组血碳酸氢根下降 ４７􀆰 １％ ，阴离子升

高 ４８􀆰 ６％ ，差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 符合代谢性

酸中毒表现。
肾功能分析，模型组血肌酐显著升高 ２６􀆰 ２％ （Ｐ

＜ ０􀆰 ０５）， 肾小球率过滤显著降低 ６２􀆰 ３％ （ Ｐ ＜
０􀆰 ０５），血尿酸显著升高约 １􀆰 ５ 倍（ ＋ １５３􀆰 １％ ， Ｐ ＜
０􀆰 ０１），血尿素氮、血糖、血渗透压无明显变化。

心肌酶谱分析，模型组肌酸激酶显著升高约 ３
倍（ ＋ ３０９􀆰 ５％ ， Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），羟丁酸脱氢酶显著升高

约 １２ 倍（ ＋ １１９４􀆰 ０％ ， Ｐ ＜ ０􀆰 ０１），肌酸激酶同工酶

显著升高 ３􀆰 ６ 倍（ ＋ ３６５􀆰 ０％ ， Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），乳酸脱氢

酶显著升高约 １１ 倍（ ＋ １１００􀆰 ４％ ， Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 提示

模型组出现严重心肌损伤。
表 ２　 两组大鼠术后血生化分析比较（􀭰ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｐｏｓｔ⁃ｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ
指标
Ｉｔｅｍｓ

单位
Ｕｎｉｔ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ

模型组
Ｍｏｄｅｌ

Ｐ 值
ｐ ｖａｌｕｅ

钾 Ｋ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ４􀆰 ８０ ± １． ２０ ５􀆰 ５６ ± ０． ８７ ０􀆰 ２９
钠 Ｎａ ｍｍｏｌ ／ Ｌ １４１􀆰 ７７ ± ２． ９１ １４２􀆰 ９３ ± ４． ４９ ０􀆰 ７０
氯 Ｃｌ ｍｍｏｌ ／ Ｌ １０２􀆰 ０７ ± １． ７６ １００􀆰 １０ ± ３． ０９ ０􀆰 ３４
钙 Ｃａ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ２􀆰 ２１ ± ０． １２ ２􀆰 ３０ ± ０． １２ ０􀆰 ３２
磷 Ｐ ｍｍｏｌ ／ Ｌ １􀆰 ８６ ± ０． ４９ ３􀆰 ６５ ± ０． ８３∗∗ ＜ ０􀆰 ０１
镁 Ｍｇ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ０􀆰 ７６ ± ０． １３ １􀆰 １１ ± ０． ２７ ０􀆰 ０８

碳酸氢根 ＨＣＯ３
－ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ２３􀆰 ０１ ± ０． １６ １２􀆰 １７ ± ２． ２５∗∗ ＜ ０􀆰 ０１

阴离子间隙 ＡＧ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ２３􀆰 ６０ ± ２． ４５ ３５􀆰 ０６ ± ４． ４２∗∗ ＜ ０􀆰 ０１
尿素氮 Ｂｕｎ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ７􀆰 ３５ ± ０． ５２ ８􀆰 ３０ ± ０． ９３ ０􀆰 １４
肌苷 Ｓｃｒ μｍｏｌ ／ Ｌ ４３􀆰 ３３ ± ７． ８１ ５４􀆰 ６９ ± ５． ７６∗ ０􀆰 ０３
尿酸 ＵＡ μｍｏｌ ／ Ｌ １１０􀆰 １０ ± ６３． ０４ ２７８􀆰 ６７ ± ６４． ２０∗∗ ＜ ０􀆰 ０１

肾小球滤过率 ＧＦＲ ｍ ／ ｍｉｎ ６１９９􀆰 ６７ ± ３５２３． ３０ ２３４０􀆰 １７ ± １０２８． ０９∗ ０􀆰 ０３
葡萄糖 Ｇｌｕ ｍｍｏｌ ／ Ｌ １７􀆰 ３０ ± ２． ００ ２０􀆰 ０６ ± ８． ５６ ０􀆰 ６１
渗透压 Ｍｏｓｍ ｍｓｍ ／ Ｌ ２９８􀆰 ６７ ± ３． ３０ ３０３􀆰 ２０ ± ４． ８９ ０􀆰 １８

乳酸 ＬＡ ｍｇｄＬ ５６􀆰 ０３ ± １１． １５ １１９􀆰 ２ ± １１． ９６∗∗ ＜ ０􀆰 ０１
超敏 Ｃ 反应蛋白 ＣＲＰ ｍｇ ／ Ｌ ０􀆰 ４０ ± ０． ２６ ０􀆰 ３０ ± ０． ０９ ０􀆰 ４１

肌酸激酶 ＣＫ ＩＵ ／ Ｌ １７９８􀆰 ００ ± ４７２． ２２ ７３６２􀆰 ５０ ± １８８１． １１∗∗ ＜ ０􀆰 ０１
羟丁酸脱氢酶 ＨＢＤＨ ＩＵ ／ Ｌ １１３􀆰 ００ ± １７． ３２ １４６２􀆰 １７ ± ７７３． ５２∗ ０􀆰 ０２

肌酸激酶同工酶 ＣＫＭＢ Ｕ ／ Ｌ ５６３􀆰 ００ ± １１２． ６６ ２６１７􀆰 ６７ ± ５７０． ２０∗∗ ＜ ０􀆰 ０１
乳酸脱氢酶 ＬＤＨ ＩＵ ／ Ｌ ５５３􀆰 ６７ ± １８． ２３ ６６４６􀆰 ５０ ± ３１４８． ６８∗∗ ＜ ０􀆰 ０１

注： 与对照组相比，∗ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，∗ Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，∗∗ Ｐ ＜ ０􀆰 ０１．

２􀆰 ３　 病理学分析

实验组存活大鼠（ｎ ＝ ６）中，肉眼观双肺和肝脏

全部可见明显点状和斑状出血灶。 双肾见片状苍白

灶（ｎ ＝ ３）或全肾苍白（ｎ ＝ ３）。 心脏和脑组织肉眼

观无明显异常。
对照组心肌纤维形态、排列正常，可见清晰横纹

（图 ４ａ）；模型组心肌，肌纤维紊乱、肿胀，横纹消失

（图 ４ｂ），提示心肌严重受损。 对照组肾皮质可见肾

小球充盈，内有大量红细胞（图 ４ｃ）；模型组肾小球

内坍陷，无血细胞灌注（图 ４ｄ），提示肾脏存在无复

流现象。 对照组海马 ＤＧ 区分子层可见散在神经

元，呈树突状，胞质嗜碱性（图 ４ｅ）；模型组海马 ＤＧ
区神经元明显减少，神经胶质细胞胞质肿胀 （图

４ｆ），提示存在脑损害。 对照组肺泡清晰，无细胞及

填充物（图 ４ｇ）；模型组肺泡内见大量血细胞渗出

（图 ４ｈ），符合休克肺的病理改变。
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注：ａ： 对照组心肌；ｂ： 模型组心肌；ｃ： 对照组肾皮质；ｄ： 模型组肾皮质；ｅ： 对照组海马 ＤＧ 区，箭头指示神经元；ｆ： 模型组海马 ＤＧ
区；ｇ： 对照组肺组织；ｈ： 模型组肺组织。

图 ４　 大鼠组织石蜡切片 Ｈ＆Ｅ 染色

Ｎｏｔｅ． ａ： Ｍｙｏｃａｒｄｉｕｍ ｏｆａ ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔ． ｂ： Ｍｙｏｃａｒｄｉｕｍ ｏｆ ａ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ． ｃ： Ｒｅｎａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｏｆ ａ ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔ． ｄ： Ｒｅｎａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｏｆ ａ ｍｏｄｅｌ ｒａｔ． ｅ：
Ｄｅｎｔａｔｅ ｇｙｒｕｓ ｉｎ ａ ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔ． Ａｒｒｏｗｓ ｉｎｄｉｃａｔｅ ｎｅｕｒｏｎｓ． ｆ： Ｄｅｎｔａｔｅ ｇｙｒｕｓ ｏｆ ａ ｍｏｄｅｌ ｒａｔ． ｇ： Ｌｕｎｇ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ａ ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔ． ｈ： Ｌｕｎｇ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ
ａ ｍｏｄｅｌ ｒａｔ．

Ｆｉｇ． ４　 Ｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｓｏｍｅ ｏｒｇａｎ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒａｔｓ． Ｈ＆Ｅ ｓｔａｉｎｉｎｇ
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３　 讨论

胸外按压是 ＣＰＲ 的关键环节。 高质量的胸外

按压需要足够的按压深度，适当恒定的按压频率，充
分的胸廓回弹，尽可能不中断［８］。 完全满足这些要

求对徒手按压而言是非常困难的，但对机械按压而

言，则是可以实现的。
遗憾的是，最新研究表明，现阶段机械式胸外按

压的有效性并不优于徒手胸外按压。 Ｒｕｂｅｒｔｓｓｏｎ
等［９］研究了 ２００８ 年 １ 月至 ２０１３ 年 ２ 月间，从 ６ 个

欧洲急救中心例 ２５８９ 名的在院外 ＣＡ 病例，其中

１２８９ 例接受徒手胸外按压，另 １３００ 例为机械式胸

外按压，两组患者均按指南要求吸氧和用药。 最终

两组患者在 ４ ｈ 存活率， ６ 个月生存率和神经功能

评分等方面均无明显差别。 这说明目前临床采用的

机械式胸外按压还有待进一步完善。 例如需要在个

性化等方面进行深入研究：针对不同原始疾病，不同

ＣＡ 类型、阶段，不同个体状态进一步细化施救方

案。 这些研究需要相应的动物模型平台予以支撑。
目前 ＣＰＲ 研究中较常采用的模型动物是猪、

犬、羊等大型动物。 大型动物体积与人类接近，对缺

血、缺氧损害的耐受性较好，成功率高。 但另一方

面，大型动物也存在基因背景复杂，个体间差异大，
相关试剂、抗体缺乏，成本高昂等不足。 实际上，大
鼠也是 ＣＰＲ 研究非常理想的模型动物。 大鼠除基

础心率（２６０ ～ ４５０ ｂｐｍ）显著快于人类外，其他主

要血流动力学生理指标，如平均血压（８０ ～ １００ ｍｍ⁃
Ｈｇ）、右心房压（ － ２ ～ ８ ｍｍＨｇ）、冠脉灌注压（８０
～ ８５ ｍｍＨｇ）等均与人类接近［１０］。 与大型动物相

比，大鼠具有基因背景明确，个体差异小，容易实现

方案标准化，相关试剂、抗体非常丰富等突出优点。
此外，目前国内外已培育出数千种转基因大鼠和基

因敲除大鼠，可进行深入的机制研究。 这些优势都

是大型动物研究无法比拟的。
为了规范 ＣＰＲ 的动物实验，美国心脏病学会等

８ 个组织联合制定了复苏实验研究 Ｕｔｓｔｅｉｎ⁃ｓｔｙｌｅ 指

南［１１］，根据不同的 ＣＡ 发病机制，规范了不同的造

模方案，包括：压迫心底血管丛法、电流致颤法、过量

氯化钾注射法和窒息法，分别用于复制电机械分离、
室颤、心脏停博和缺氧导致的 ＣＡ［１２］。

目前的 ＣＡ 动物模型采用最多的是电流致颤

法。 室颤是心源性 ＣＡ 最常见的类型，也是针对性

治疗手段较多，抢救成功率相对较高的类型。 本研

究未采用电流致颤法是因为大鼠基础心率较快，室
颤后即使不给予胸外按压，也可以出现心律自发转

复。 不便于衡量评价胸外按压的效果。 窒息法也是

较早应用的 ＣＡ 造模方法之一。 此方法很好地模拟

出气道异物、自缢、缺氧等常见的非心源性 ＣＡ，主要

呈现为心脏停搏［１３］。 在临床 ＣＡ 病例中，停搏比室

颤抢救难度更大，死亡率更高。 这是因为停搏通常

意味着心肌广泛严重受损。 而目前心肺复苏指南

中，大多数抢救措施，如电除颤、利多卡因注射等，主
要是为了消除室颤。 对于停搏，只能通过尽量优化

通气⁃按压方案，尽可能有效地恢复心脏以及全身器

官的血流供应，最大限度地挽救受损心肌细胞。
本研究选择窒息法建立 ＣＡ。 受试大鼠出现自

主心跳呼吸停止，有效循环丧失，脉压消失，处于临

床死亡状态。 术后血液生化提示电解质紊乱、酸中

毒、肾功能受损、心肌酶谱显著上升；病理学观察到

心肌横纹溶解、肾小球无复流现象、脑损害、肺淤血

等严重系统性缺血损害，证明模型大鼠出现与 ＣＡ
患者类似的临床表现，ＣＡ 模型成功。 而给予机械

式胸外按压和人工通气后，ＣＡ 大鼠收缩压迅速恢

复到 ６０ ｍｍＨｇ 以上，脉压恢复，大多数大鼠最终恢

复心跳、自主呼吸血压和意识，并且按压锤有海绵包

裹，在按压过程中有缓冲作用，大鼠均未出现因胸外

器械按压所致的胸骨或肋骨骨折。 说明动物胸外按

压仪运转良好，所提供的机械式胸外按压能够满足

最基本的心射泵血要求。 我们的研究充分证明机械

式胸外按压可以用于大鼠 ＣＰＲ 造模。
与徒手按压造模相比，机械式按压造模除了更

接近临床上日益增多的机械式按压抢救外，还具有

实验条件一致，结果稳定可靠，可重复性好等优点。
为进一步优化 ＣＰＲ 方案，试验各种急救药物，防治

缺血⁃再灌注损伤，以及探讨机制等深入研究创造了

良好的实验平台。
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度的比值保持相对恒定，二者浓度发生变化，可引起

新陈代谢的紊乱，导致机体损伤或病变。 ＨＳＰ⁃７０ 是

广泛存在于生物界的一类具有高度保守性的蛋白

质，当细胞在受到某些不利因素（如高热、感染、缺
血、缺氧、寒冷、饥饿、创伤及化学物质中毒等）刺激

时，会迅速短暂地大量合成，并通过与细胞内部分变

性的蛋白质结合，协助其复性或将其运送至溶酶体

降解而发挥细胞保护功能。
实验结果发现，给予 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠不同浓度苯，

血液中 ＨＳＰ⁃７０ 水平均比对照组升高。 实验结果提

示，ＨＳＰ⁃７０ 水平升高，一方面保护肝脏免受苯的损

伤，另一方面使已损伤的组织得以修复。
上述结果表明，苯污染使血液成分水平、ｃＡＭＰ

和 ｃＧＭＰ 比值发生明显地改变，引起新陈代谢紊乱，
导致肝、肾功能损伤。 实验结果为我国现行的苯职

业性接触限值的修订提供了参考数据，对苯作业人

员的健康监护具有一定的参考价值。
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