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·实验研究Experimental research·

可降解AZ3 1镁合金支架在兔腹主动脉的
降解性能研究

李海伟， 徐克， 杨 柯， 刘 静， 张炳春， 夏永辉， 郑 丰，

韩洪波， 谭丽丽， 洪铎， 颜廷亭

【摘要1 目的初步评价可降解AZ31镁合金支架在兔主动脉的降解性能。方法将12枚可降解

AZ3l镁合金支架置人12只新西兰大白兔腹主动脉中。分别于术后1个月(n=3)、2个月(，l=3)、3个月

(r／,=3)及4个月(n=3)处死动物。对支架段血管进行X线照相及病理检查。结果 12只实验兔在随访

期存活良好。X线照相及病理显示1个月时支架形态完整，扩张完全；2个月时支架部分支杆降解断裂，

失去支撑作用；3个月时大部分支架支杆降解，4个月时所有支架完全降解。支架在兔主动脉中完全降解

所需时间为104．5 d。结论可降解AZ31镁合金支架在兔主动脉中2个月内失去支撑作用，延长支撑时

间是未来的研究方向。
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【Abstract】 Objective To make a preliminary evaluation of the degradation of AZ3 1 bioabsorbable

magnesiulu alloy stent implanted in the abdominal aorta of experimental rabbits． Methods Twelve Az3 1

biodegradable magnesium alloy stents were separately deployed in the infrarenal abdominal aortas of twelve

New Zealand white rabbits．Every three experimental rabbits were sacrificed each time at one，two，three and

four months after the procedure of stenting．r11le stenting segment of the aortas were harvested．radiographod

and sent for pathologic examination to obselwe the degradable performance of the stent．Results All animals

survived form the operation in the scheduled foHow—up period．Radiographieally and pathologically。the stents

were fully expanded with perfect shape one month after the procedure，and part of the stent struts began to be

degraded and fractured in two months。resulting in the loss of its supporting function．Three months after the

implantation most stents were corroded，and in four months all the sWnts become cornpletely destroyed．The

estimating time for producing complete degradation of AZ3l magnesium alloy stents in rabbit’s aorta was

104．5 days．Conclusion AZ3 l bioabsorbable magnesium alloy stents implanted in rabbit abdominal aorta

will lose their radial force in two months．How to prolong the functioning time of the implanted stents is the

next research target．(J Intervent Radiol，2010，19：315-317)
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阻塞性血管疾病(包括心脑血管及外周血管疾

病)严重威胁着人类健康，而且发病率呈逐年上升趋
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势。血管内支架植入术已经成为冠状动脉和外周血

管阻塞性疾病的主要治疗手段。但是支架的长期存

留导致内膜增生严重影响支架置人术的中、远期疗

效⋯。生物可降解血管内支架(biodegradable endova-

scalar stent，BES)具有暂时存留的特点，能在人体

内完成使命后降解消失而备受医学界关注。镁合金

支架较之其他可降解支架具有支撑力强、组织相容
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性好等特点，近年来发展迅速∞]。国外镁合金支架

的动物实验及临床试验报道认为镁合金支架安全

有效m】。中科院金属研究所研制出了一种可降解

AZ31镁合金支架，降解时间是生物可降解支架的

重要性能，本实验的目的在于观察该支架在兔主动

脉中的降解性能。

1材料与方法

1．1材料

1．1．1实验动物新西兰大白兔12只，体重1．8～

2．2 kg，由中国医科大学实验动物部提供。

1．1．2支架可降解AZ31镁合金支架12枚，支架

为球囊扩张式支架，大小为3．0 mm×15 mm，由镁

合金AZ31B激光镂刻而成，基材表面进行抛光及化

学防护处理。支架的经向支撑力为(92±4)kPa，支

杆厚度及宽度均为(155 4-5)¨m。实验所用支架均

由中科院金属研究所提供。

1．1．3实验设备及器械 血管造影机，介入器械

(5 F Cobra导管，导丝等)，对比剂，均由辽宁省介入

治疗及器材开发重点实验室提供。

1．2方法

1．2．1 支架植入经静脉注射氯丙嗪(25 mg／kg)

及3％戊巴比妥(0．5 mlAg)麻醉。麻醉成功后，经颈

正中切开皮肤约3—4 em，暴露并分离出右颈总动

脉。结扎动脉远端，动脉夹阻断动脉近端，穿刺成功

后，插入5 F动脉鞘管(COOK公司，美国)。透视下，

将黑泥鳅导丝经动脉鞘管绕过主动脉弓送入降主

动脉，经动脉鞘将5 F Cobra导管送至腹主动脉，以

2 ml／s的速度手推对比剂(欧乃派克)行兔腹主动

脉造影，测量直径。经导管注入肝素2 500 U抗凝。

引入0．014英寸导丝，植入可降解镁合金支架，支架

血管比为1．1～1．3：l。再次进行造影复查，然后拔

出动脉鞘，结扎右颈总动脉，逐层缝合伤13。术后3

d每天肌注青霉素80万U，随访期每天13服阿司匹

林5 mg／kg。术后l、2、3和4个月各处死3只动物。

1．2．2 X线及病理学处理观察标准 动物处死后，

取出腹主动脉，4％甲醛液固定24 h。将支架段血管

进行X线照相(30 kV，5 s)，得到支架的大体表现。

将标本置于10％硝酸20 min以溶解支架。然后将标

本脱水、脱脂、包埋。将支架段血管的近端、中间及

远端切片，厚度为4．O一5．0斗m，行HE染色。在显

微镜下计数支架支杆溶解后遗留空洞个数，取平均

数为每个支架的剩余支杆数。

1．3统计学处理

对数据进行直线同归分析，估算出镁合金支架

在兔主动脉中完全降解所需时间。

2结果

12枚支架成功植入12只新西兰大白兔腹主动

脉中。随访期间所有动物存活良好。X线图像显示

术后1个月支架结构完整，扩张完全。术后2个月

部分支架支杆断裂，支架变形，失去支撑作用。术后

3个月支架大部分已经降解，只有少量支架支杆残

留于血管壁中。术后4个月时，支架已经完全降解，

血管壁中无支架支杆(图1)。从病理图像上可以看

出随着支架植入时间的延长，血管壁内支架支杆的

数目逐渐减少，至第4个月时支架降解完全。

术后1个月病理随访，支架支杆剩余数分别为

图1可降解镁合金支架在置入兔主动脉后4个月内支架的X线表现(30 kV，5 s)

9．33、8．67和7．00；2个月时分别为6．33、5．67和

6．00；3个月时为2．00、1．67和1．33；4个月时已无剩

余支杆数。

将1、2、3个月的剩余支架支杆个数与时间(天

数)进行Pearson检验，其直线相关系数r=--0．9623，

呈明显直线相关。两组数据直线回归方程斜率

slope=--O．1 l，即：平均每天支架支杆降解个数为

0．1l，根据回归直线，计算当支架完全降解天数为术

后第104．5 d。
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3讨论

降解时间是可降解支架的重要性能。可降解支

架最主要的优势在于对狭窄血管提供暂时性支撑作

用，然后在体内迅速降解，从而避免了支架永久存

在引起的不良并发症。因此明确支架在体内起支撑

作用的“有效时间”及完全降解时间具有重要意义。

大量研究表明血管成形术后再狭窄主要是由于血

管负性重塑和内膜增生肥厚。冠脉内超声研究发现

27％迟发管腔丢失是由血管内膜或中膜增生所致，

而73％由限制性血管重构所致。所以血管重塑的时

间决定了可降解支架“有效时间”的长短L7-91。血管重

塑是指损伤动脉血管壁厚薄和结构形态随着时间的

推移所发生的变化，也指整个动脉截面积随时间的

推移所发生的变化。根据病程发展可分为急性重塑

和晚期重塑，急性重塑指早期血管壁被动扩张和主

动弹性回缩，多发生在术后30 min内，有时达24 h

也可发生，但对再狭窄并不起很大作用¨01。晚期重

构则与血管壁慢性同缩和管壁增厚管腔狭窄有关，

绝大多数发生于血管成形术后3个月内。本研究中

可降解镁合金支架的“有效时间”在l～2个月，2

个月时支架已经完全失去支撑能力，不利于抑制血

管的晚期重构。

支架的降解时间与支架的基材有关，镁合金作

为植入材料的研究可追溯到20世纪40年代，由于

镁在人体环境中的腐蚀速率过快，并产生大量氢

气，因此制约了镁合金作为植入材料的应用。上世

纪末，随着镁合金制备技术的提高，镁合金在人体

内降解速度减慢，兼之镁具有良好的生物相容性，

降解产物参与新陈代谢，因此近年来成为研究热

点。与本实验的结果相似，2003年，Heublein等⋯1对

AE21(镁合金中含约2％的铝和1％的稀土元素)为

基材的镁合金支架进行研究，支架在35～56 d失去

支撑力，大约在术后89 d支架完全降解，较本研究

支架的完全降解时间短。2006年，Waksman等【121在

猪冠脉中置入了另外一种镁合金支架(含有少量的

锆、铱和稀土元素)，在术后第28 d支架支杆已经失

去连续性，也较本研究支架的时间短。与上述2种

已报道支架相比，本研究支架降解速度更慢，可为

植入部位血管提供较长的支撑作用，一定程度上有

利于血管重塑。但本研究亦表明，该支架的“有效时

间”依然有待进一步延长，以便为血管晚期重构提

供更加有利的条件。与目前临床上常用的非降解金

属支架相比，镁金属性质活泼，易与周围环境发生

反应，这是镁合金支架降解速度快的主要原因。因

此如何提高通过支架基材的改性及表面处理降低

支架的活性，延长降解时间，是本研究AZ31镁合金

支架的重要研究方向之一。
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