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介入法制作犬颈动脉狭窄模型
程光森， 刘一之

【摘要】 目的 运用介入法建立适合神经介入治疗新材料、新技术的犬颈动脉狭窄模型。方法

!"条犬全麻后，采用血管内介入方法，用自制弯头导丝机械损伤一侧颈总动脉中段内膜及中膜，制作成
!"条颈动脉狭窄模型，分别于术后即刻与术后 "、#、$、!%周行 &’(检查，观察颈动脉狭窄模型的动态变
化，并与病理对照。结果 !"条犬成功获得 "#条颈动脉狭窄模型，颈动脉狭窄的平均程度为（)*+, -
",+*）.。结论 本方法可成功制作成犬颈动脉狭窄模型，再现了人颈动脉狭窄模型的病理演变过程及
颅内血流动力学改变，可用于介入治疗新材料、新技术的实验研究。本颈动脉狭窄模型的建立简单、稳

定、可重复性强。

【关键词】 颈动脉狭窄，血管内介入，&’(

!"#$%&’(%)#* (+#)#, (+&"%)- +&%,&. $%,#"$)$ /"-,0 1. ,#-"2+$(’0+& %,(3#)4’, !"#$% %&’()*+,(，-./ 01*231 4
.(5,67,(518(’9 :,;’65<,(5，=3, >16+5 ?@@191’5,A "8+;15’9 8@ B88C38& D,A1C’9 /(17,6+15E，B&238& "!,%%)，!31(’
【51$%&+(%】 617,(%)2, /0 123456728 4 94:037; 4:31:< 231=0272 >0;16 5< 1=;0?429@64: 3198=7A@1 2@734561 B0:

=1@:0C7=31:?1=370=46 381:4D<+ 8,%3"-$ /E16?1 ;0F2 E1:1 4=1238137G1;， 381 @=76431:46 21F>1=32 0B 381 94:037;
4:31:712’3@=794 >1;74 4=; 7=37>4 E1:1 ;4>4F1; 5< 4 90:=10@2 F@7;7=F E7:1 0B 80>1 >4;1+ /E1=3<CB0@: 94:037; 4:31:<
231=0272 >0;162 E1:1 38@2 9:1431;+ &’( 1H4>7=4370= E1:1 D1:B0:>1; 0= D023D:091;@:46 E11I2 "，#，$，!% 30 1237>431
381 984=F12 0B 38021 231=0379 94:037; 4:31:712+ 9,$’0%$ /E1=3<CB0@: 94:037; 4:31:< 231=0272 >0;162 E1:1 2@99122B@66<
9:1431; 7= 3E16?1 ;0F2+ !"#(0’$)"#$ J4=7=1 94:037; 4:31:< 231=0272 >0;162 94= 51 9:1431; E738 381 1=;0?429@64:
>1380; 84?7=F ?4:74370= 0B D438060F79 984:4931:2 4=; 81>0;<=4>79 984=F12 27>764: 30 8@>4= 517=F+ K3 72 @21B@6 B0:
B@:381: :1214:98 7=?06?7=F 381 =1E 3198=7A@1 4=; =1E >431:746 B0: 7=31:?1=370=46 3:143>1=3 +（L K=31:?1=3 M4;706，"%%,，
!#：!$NC!O%）
【:,. ;"&-$】 J4:037; 231=0272；P=;0?429@64: 3198=7A@1，&’(

作者单位："!,%%) 苏州大学附属第一医院介入科

通讯作者：刘一之

脑卒中是严重危害人类健康的疾病，是造成死

亡的第 *位疾病，也是致残的主要原因，而颈动脉狭
窄是缺血性脑卒中最常见的病因。传统的治疗方法

是颈动脉内膜切除术，但存在一定的手术死亡及致

残率，许多患者难以接受。近年来，随着血管内介入

治疗的发展，特别是新型血管内支架的应用，使颈动

脉狭窄的微创治疗成为可能［!］，但支架植入后，综合

文献分析，再狭窄发生率为 , + %. Q !)+ %.［"C)］，血
管成形术中斑块及栓子脱落造成脑梗死［N］，因而治

疗颈动脉狭窄的血管内支架材料及手术方式的研究

备受重视，如药物洗脱支架、放射性支架，脑保护装

置等。建立一个可用于研究血管内介入治疗新技

术、新材料的颈动脉狭窄模型依然是一个有意义的

课题。目前，国内外报道颈动脉狭窄模型大部分是

手术方式建立，本研究用介入法建立颈动脉狭窄模

型。

材料与方法

一、材料

（一）实验动物 成年健康杂种犬 !"条，雌雄不
拘，体重 !, Q !N IF，由苏州大学医学院实验动物中
心提供。

（二）常规手术器械 手术刀片，, >6、!% >6 注
射器。

（三）穿插针及导管系统 美国 RS’/ST公司产
品：!$U 穿插针、,V 动脉导管鞘、,V 猎人头导管、
% +%*,英寸超滑导丝、% + %*,英寸超滑导丝硬头端除
去亲水膜、塑型（自制）。

（四）造影剂与药品 欧乃派克，肝素，*.戊巴
比妥钠。

（五）仪器与设备 西门子 (=F70234: D6@2数字减
影血管造影机。

二、方法

（一）手术方法 取 !"条犬，以 *.戊巴比妥钠
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静脉麻醉后，剪去犬两侧腹股沟区毛发，按常规消

毒、铺巾。取右腹股沟韧带下 ! "# $%股动脉搏动最
强点为穿插点，采用改良 &’()*+,’-法穿刺右股动脉，
置入导管鞘。用 #.猎人头导管选择至主动脉弓，行
/&0造影检查，观察各主要分支走行。先后行选择
性左、右颈总动脉 /&0造影检查，将 #.猎人头导管
置于一侧颈总动脉中段，经导管引入自制导丝，头端

伸出导管远端 1 $%，顶住一侧血管壁，上下拉动导
丝，重复 23次左右，退出导丝，行血管造影，损伤处
血管壁见 2 $%大小的长条造影剂滞留。撤出导管，
右股动脉穿刺点压迫止血、包扎，送回苏州大学医学

院实验动物中心饲养。

（二）观察及病理 在上述实验后即刻和实验后

2、4、5、!3 周经股动脉入路行血管造影检查。测量
血管狭窄程度。第 !3周处死实验动物，取出目标血
管，甲醛固定后送病理检查，行常规 67染色及免疫
组化染色。

（三）狭窄率测量与统计学方法 分别对实验后

即刻与实验后 2、4、5、!3周的血管造影图像，采用西
门子 0+,*89:;- <(=9机器自带测量软件测量血管狭窄
率，运用 &>&&!3 " 3 进行一元方差分析，并对结果行
?&/法两两比较。

结 果

一、数字减影血管造影表现

正常犬颈总动脉造影表现为血管壁光整，上下

粗细均匀。靶血管管腔在不同时间段均表现不同程

度的偏心性狭窄，实验后即刻的血管平均狭窄率为

（@A "# B !5 " 3）C，2周的血管平均狭窄率为（14 " D B
24 "5）C，4 周为（43 " 4 B 12 " !）C，5 周为（@! " 2 B
24 "3）C，!3周为（@1 "# B 2# " 1）C。对不同时间段的
结果行 ?&/法两两比较，发现实验后即刻与 2周、4
周的 ! 值分别为 3 "331与 3 "3!!（! E 3" 3#），差异有
显著性，2 周与 5、!3 周的 ! 值分别为 3 " 3!4 与
3 "335，4 周与 5 周、!3 周的 ! 值分别为 3 " 345 与
3 "313，! E 3" 3#，5周与 !3 周的 ! 值为 3 " 351，! F
3"3#，差异无显著性，见图 !，2。
二、病理表现

造模 !3周取实验血管肉眼观病变管腔增粗、变
硬，镜下见病变管腔不规则偏心性狭窄，内膜不均

匀异常增厚，中膜变薄，不同程度萎缩，并可见粥样

斑块之纤维帽和泡沫细胞、胆固醇结晶，内弹力层分

离、断裂。

图 ! 血管造影图像的时间、狭窄率曲线图

图 "# 正常犬右颈总动脉造影图像

图 "$ 术后 5周造影图像，狭窄率为 @#C

实验结果显示：!实验后即刻的平均狭窄率明
显高于 2周、4周，考虑为术中所致血管痉挛及急性
血栓形成，2周、4周复查时痉挛已消失，内膜及中膜
开始增生。"5 周的平均狭窄率明显高于 2 周、4
周，! 值 E 3" 3#，狭窄非常明显，内膜及中膜高度增
生，粥样斑块形成。#5周与 !3周的平均狭窄率 !
值 E 3"3#，无统计学意义，说明模型于 5周后基本稳
定。

由此可以看出，运用本法 5周即可制作出基本
符合人类颈动脉狭窄病理演变过程的犬颈动脉狭窄

模型，平均狭窄率超过 @3C，有治疗意义，为临床治
疗此类疾病提供理想的动物模型。
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! "!##$%染色：内膜增厚蓝染，中膜红染 & ’(：内膜增厚，)"*（ +）

, ’(：内膜增厚，中膜萎缩 - ’(：粥样斑块之纤维帽

图 ! 血管病理改变

讨 论

人颈动脉狭窄主要是因血流剪切力等因素造成

血管内膜损伤，引起血管内皮细胞及中膜平滑肌细

胞增生、脂质沉积而形成。

犬的头臂干分成右锁骨下动脉、右颈总动脉及

左颈总动脉，两侧颈总动脉分别分成颈内动脉及颈

外动脉，犬的收缩压为 .// 0 .12 33’4，舒张压为 52
0 6/ 33’4，与人体解剖与生理相似。犬的 78998#环
非常发达，且颅内供血主要依靠椎动脉，破坏一侧颈

总动脉不会引起犬的神经功能损伤。因而用犬作为

人颈动脉狭窄模型的实验动物是合适的。本实验采

用的方法是介入的常用方法，因而以该模型验证介

入治疗新方法、新材料是适合的。

张屹辉等［:］于新西兰大白兔颈总动脉近心端，

用动脉夹部分阻断颈总动脉，观测颈动脉狭窄致兔

脑缺血时的眼动脉血流动力学改变。李学佩等［6］用

豚鼠在颈正中切口，显微镜下磨出一个 2 33 ; 5 33
的骨窗，暴露基底动脉，在小脑前下动脉以近的基底

动脉下穿过“/”号丝线，其上放一重 / < 2 4 金属球，
造成基底动脉血流部分阻断，观察对前庭血流的影

响。

=8%［./］以猪为模型运用介入法经股动脉，用导
管在猪颈总动脉安放一个用聚四氟乙烯涂膜的支

架，造成血栓形成，成功制作了猪颈动脉狭窄模型；

>83等［..］通过切开狗颈总动脉，经切口插入 .:?导
管鞘，再用“//”号丝线结扎颈总动脉后，抽出导管
鞘，制作成狗颈动脉狭窄模型；德国的 @!AB%8,C［.D］和

7$E9FA$3［.1］分别通过颈动脉切开内膜剥离方法，制
作成了新西兰大白兔和 78#B!A大鼠颈总动脉狭窄模
型。

目前，国内外所建立的颈动脉狭窄动物模型主

要用于观察颈动脉狭窄后脑血流的变化情况，其制

作的模型与人类颈动脉狭窄的形成机制以及病理变

化有较大差异，难以使用那些模型进行预防再狭窄

的药物筛选和方法筛选。因此，建立可用于预防再

狭窄的药物筛选和方法筛选的颈动脉狭窄动物模型

成为本实验的主要研究目标。

本实验 .D条动物术中严格无菌操作，术后辅以
高脂饮食，无一条死亡，获得 .D条颈动脉狭窄模型。
本实验所获得的颈动脉狭窄模型操作简单、稳定、重

复性好，并经病理证实，能真实地模拟人颈动脉狭窄

的病理变化及血流动力学、狭窄程度、狭窄长度、

G)*表现。
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本实验的颈动脉狭窄模型尚存在一些不足。首

先，是以机械方式损伤血管内膜及中膜，而不是血流

自然冲刷所致；其次，未进行 !"、#$%等相关常用影
像学检查，缺乏相应影像学资料；再次，尚未用该模

型行介入治疗，目前只能从理论和经验上推断其为

一个优良的验证颈动脉狭窄介入治疗新方法、新材

料的实验模型。这些都有待于进一步完善。
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·消息·

《介入放射学》教材出版

由李麟荪、贺能树和杨建勇等教授主编的《介入放射学》教材已由科学出版社出版，该书系李麟荪教授

&CCC年主编的同名教材的改版。改版理由为：& ’教材经 S年教学经验的考验，作部分修正；( ’介入放射学与
其他学科（如内科、外科）一样，应全面叙述疾病的基础（如内科基础）与临床（如内科学）、介入治疗的基础知

识（如外科总论）与各个疾病的治疗原则（如外科学）。因为介入放射学也是一门学说，不是一种技术。考虑

到学生的经济负担及课时安排，本书未能广泛展开，在这方面与国外的教材存在一定差距，为作者深感遗憾

之处。既使如此，本书由浅入深、涉及面广、重点突出并简明扼要。仍使本书成为我国当前的一本适合于高

等医学院校影像专业的基本教材和介入放射学硕士与博士的必修课本。

李宁
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