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锝气体肺通气显像在家兔急性肺栓塞模型制备中的作用
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　　摘　要：目的　探讨颈静脉插管、聚酯海绵栓子制备实验家兔急性肺栓塞模型的可行性；研究实验家兔锝气体（Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ）肺

通气显像的技术方法，初步评价肺通气显像的成像质量。方法　２０只实验组家兔抽签法随机分为２ｈ组、２４ｈ组、３ｄ组和７ｄ组

４个实验组，每组５只，另设２只作为对照组。每只实验组家兔经颈静脉插管注入４个聚酯海绵栓子，术后按设定时间分组行

Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ肺通气显像，显像结束后行病理解剖；对照组插管注入生理盐水，于第１天和第３天对照观察。结果　２４ｈ组１只家兔

术中死亡，１９只建模成功，成功率９５％。实验组及对照组家兔均顺利完成Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ肺通气显像，肺轮廓显像均清楚。实验组家

兔处死后共解剖肺动脉２８５支，发现栓子７４个，栓塞肺动脉６１支。结论　颈静脉插管、聚酯海绵栓子制备实验家兔急性肺栓塞

模型，其操作简便、重复性好、成功率高。实验家兔Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ肺通气显像经改良后简单易行，成像质量满意。
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　　肺栓塞（ＰｕｌｍｏｎａｒｙＥｍｂｏｌｉｓｍ，ＰＥ）是一类严重影响人类

健康的肺血管栓塞性疾病，具有发病率、漏诊率、误诊率及病死

率高的特点，目前国内对肺栓塞的诊断和治疗不够规范［１］。文

献报道，肺栓塞占肺血管疾病的第一位，发病率还在逐年上升，

但其漏诊率可高达７０％，未治疗的总病死率在３０％左右
［２３］，

发病高危因素可能包括蛋白Ｃ基因复合杂合突变等
［４］。放射

性核素显像在肺栓塞诊断、疗效评价方面具有一定优势。目

前，关于肺栓塞的研究多为临床回顾性分析，缺少肺栓塞的基

础性研究［５６］，动物模型的建立是进行肺栓塞基础研究的关键。

本研究拟经颈静脉插管、聚酯海绵为栓子建立实验家兔急性肺

栓塞模型，建模后行锝气体（Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ）肺通气显像，研究动物

肺通气显像的技术方法，初步评价家兔肺通气显像的成像质

量，现报道如下。

１　材料与方法

１．１　实验动物　健康实验家兔２２只，兔龄４～６个月，质量

２．５～３．２ｋｇ，平均（２．７８±０．１４）ｋｇ，雌雄不限，由第三军医大

学实验动物中心提供，符合医学实验动物标准。实验组２０只

实验家兔按抽签法随机分为２ｈ组、２４ｈ组、３ｄ组和７ｄ组，

每组各５只，另外２只作为对照组。

１．２　麻醉　首先按０．１ｍＬ／ｋｇ抽取速眠新Ⅱ注射液（长春军

需大学兽医研究所），家兔股部肌内注射，回抽注射器无回血后

注射，然后通过耳缘静脉以０．５ｍＬ／ｋｇ缓慢推注３％戊巴比妥

钠（自配）。实验中根据需要追加初始戊巴比妥钠１／４～１／２的

量继续手术。
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１．３　肺栓塞模型制备　家兔麻醉后，颈部水平向上固定于手

术台上，双侧颈部手术区剪毛、脱毛处理，聚维酮碘消毒铺巾，

于颈旁线处切开长约２ｃｍ的纵行切口，逐层切开皮肤及皮下

结缔组织，钝性分离肌肉，暴露并游离颈内静脉约１．５ｃｍ（封３

图１Ａ），远心端和近心端各放置一根缝线（封３图１Ｂ）。眼科

剪紧贴静脉壁稍成角度剪开一小口，１６Ｇ套管针从出血点沿颈

静脉方向进针，回血后拔出针芯，结扎远心端。将套管轻轻向

颈静脉内推送，直至全部插入静脉内，套管与颈静脉用缝线固

定（封３图１Ｃ）。实验组家兔通过注射器注入４个２ｍｍ×２

ｍｍ×１０ｍｍ的备用聚酯海绵栓子，每个栓子辅以５ｍＬ生理

盐水分次注入，每次间隔１ｍｉｎ，最后快速注入１０ｍＬ生理盐

水，使栓子回流至心脏随血液循环到达肺动脉，栓子阻塞肺动

脉形成急性肺动脉栓塞模型。注入栓子后拨出套管，结扎两端

静脉，缝合肌肉、皮肤并消毒（封３图１Ｄ）。３ｄ组和７ｄ组实

验家兔注入栓子后腹腔注射青霉素３万Ｕ，预防感染。对照组

２只家兔相同方法插管后注射器注入１０ｍＬ生理盐水，不另作

其他处理，于第１、３天对照观察。

１．４　肺通气显像　Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ发生器连接通气管道备用（封４

图２Ａ），与Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ发生器连接单向通气管道（封４图２Ｂ），

通气管道末端与自制密闭面罩相连（封４图２Ｃ）。家兔头部罩

自制单向通气管道面罩吸入锝气体（封４图２Ｄ），每吸入３０ｓ

松开１０ｓ，整个过程持续６～１０ｍｉｎ；实验中同时采用１６Ｌ／

ｍｉｎ氩气加压通气，使锝气体更易到达家兔肺部，持续监测肺

部放射性计数，达到实验要求即停止通气。美国 ＧＥ公司Ｉｎ

ｆｉｎｉａ双探头ＳＰＥＣＴ／ＣＴ显像，配低能高分辨通用型准直器，能

峰１４０ｋｅＶ、窗宽２０％、矩阵２５６×２５６、放大倍数（Ｚｏｏｍ）２．０。

平面显像采集前位、后位、左侧位、右侧位、左前斜、右前斜、左

后斜、右后斜８个体位，每个体位采集计数３００Ｋ。完毕后行

断层采集，探头旋转３６０°，每６°采集一帧，每帧采集３０ｓ，共采

集６０帧，Ｚｏｏｍ２．０。

１．５　病理检查　显像结束后耳缘静脉注入５０ｍＬ空气处死

家兔，进行病理解剖。剖胸暴露心脏和肺，观察有无胸膜粘连，

胸腔有无积液。取出心脏和肺，气管注水使肺膨胀，剪开心腔

及沿肺动脉剪开直径大于或等于１．５ｍｍ的各级肺动脉，观察

并记录栓子所在的位置及数目；标记肺梗死区域并取材，１０％

甲醛固定７ｄ后常规石蜡包埋、切片，ＨＥ染色后光镜下观察栓

塞肺组织的病理学改变。

２　结　　果

２．１　一般情况　对照组２只家兔术后未出现明显异常反应。

实验家兔２４ｈ组１只术中因急性右心衰竭死亡，从实验组剔

除。１９只家兔术后存活，共注入７２个聚酯海绵栓子。１１只家

兔在注入栓子后５～１０ｍｉｎ出现呼吸急促、心率加快、胸廓动

度增大，均持续１０ｍｉｎ左右后好转；另８只呼吸、心跳平稳，未

出现异常反应。家兔术后均按设定的时间分组完成 Ｔｅｃｈｎｅ

ｇａｓ肺通气显像，完毕后处死家兔进行肺动脉解剖及取材做病

理学检查。

２．２　肺通气显像　对照组２只及实验组１９只家兔肺通气平

面及断层显像均正常。肺通气８个体位平面显像可见气道略

显影，肺内放射性分布均匀，无明显放射性浓聚或减低区（图

３Ａ）；断层显像肺轮廓显示清楚，放射性分布均匀，未见明显放

射性减低或缺损区（图３Ｂ）。图３Ａ中第一排左至右依次为前

位、后位、右前斜位和左后斜位；第二排从左至右依次为右侧

位、左侧位、左前斜位和右后斜位。

２．３　病理解剖　剪开心脏及解剖叶肺动脉、段肺动脉及分支

至直径大于或等于１．５ｍｍ处，２只对照组家兔未见明显异常。

２ｈ组、２４ｈ组及３ｄ组家兔胸膜未见明显粘连，胸腔未见明显

积液；７ｄ组可见胸膜与栓塞后梗死区肺组织有粘连，胸腔内

有少量积液。栓塞后３ｄ，双肺下叶淤血、出血，呈暗红色（封４

图４Ａ），肺动脉解剖见右肺动脉内聚酯海绵栓子（封４图４Ｂ）。

１９只实验组家兔共解剖２８５支动脉，发现栓子７４个，栓塞动

脉６１支。７４个栓子右肺发现２７个、左肺３８个，心脏发现栓子

６个，上腔静脉发现栓子３个。６１支栓塞动脉右肺发现２５支

（４０．９８％），左肺３６支（５９．０２％）；栓塞动脉中叶肺动脉２５支

（４０．９８％），段肺动脉１５支（２４．５９％），亚段或以下动脉２１支

（３４．４３％）。

镜下所见，对照组家兔肺组织结构完整，动脉管腔内未见

血栓等栓塞物，局部肺组织无淤血、出血等异常改变，肺组织内

可见少量炎症细胞浸润。不同时间分组的实验组家兔病理改

变不相同，但栓塞部位肺组织动脉管腔内均可见聚酯海绵栓

子，中间有血栓形成，周围肺组织有出血及炎症细胞浸润（封４

图４Ｃ）。栓塞后２ｈ组、２４ｈ组家兔肺组织局部有充血、散在

出血，肺组织内多量炎症细胞浸润，与周围肺组织无明显粘连。

栓塞后３ｄ组、７ｄ组可见局部肺组织严重淤血、出血，呈片状，

并有不同程度实变。栓塞动脉周围肺组织散在出血，小血管管

腔内血栓形成，伴大量炎症细胞浸润。

　　Ａ：Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ肺通气８体位平面显像，气道略显影；Ｂ：Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ

肺通气断层显像。

图３　　Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ肺通气显像

３　讨　　论

国外早期多选择犬、小型猪等体积较大的动物来建立肺栓

塞模型［７］，但具有难以驯养、价格昂贵等缺点，限制了其进一步

应用［８］。小鼠肺栓塞模型主要用于自体纤溶的基础研究［９］。

结合文献报道家兔的纤溶系统比犬和猪更接近于人的纤溶系

统［６］，采用家兔建立急性肺栓塞动物模型更能模拟肺栓塞发

生、发展的病理、生理过程，且易于饲养。本研究中病理解剖及

病理切片也证实，家兔肺脏大体结构、肺段分布以及血管形态

与人类极为相似，是研究肺血管疾病尤其是急性肺栓塞比较理

想的实验动物。

在栓塞物的选择方面，自体血凝块、硅胶、可脱离球囊及胶

原蛋白等都有相关文献报道［１０］。但自体血凝块不易制备，加

压注射时易脆裂，且血栓易溶解，可能造成建模失败或模型不

稳定［１１］。其他栓塞物制备过程复杂，且成本较高，难以作为常

规应用。课题组采用聚酯海绵作为栓塞物，其容易获得，可以

随意剪裁成不同的大小，易于从导管注射，聚酯海绵栓子堵塞

血管后主要起到网架作用，能快速促使血栓形成并栓塞肺动

脉。本研究中，将聚酯海绵剪成２ｍｍ×２ｍｍ×１０ｍｍ的条柱

状，大小合适，既不堵塞心腔和肺动脉主干，又不会只栓塞肺动

脉远端，仅有１只实验家兔在术中因多个栓子同时阻塞右心室

导致急性右心衰竭死亡，余全部建模成功。从病理检查结果来
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看，聚酯海绵栓子主要栓塞在叶肺动脉，段动脉及以下动脉栓

塞较少，此结果利于影像学研究；同时，病理切片结果显示聚酯

海绵栓塞后的病理表现与血栓栓塞的病理表现相似。

Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ是一种用碍标记的纳米级碳颗粒形成的放射

性粉雾剂，具有直径细微（２０～５０ｎｍ）、大小均匀、末梢气管渗

透能力强等优点；且一旦沉积在肺内，２０ｍｉｎ内不会重新分

布，适合进行多平面显像及断层显像［１２］。本研究证实，Ｔｅｃｈ

ｎｅｇａｓ肺通气显像操作简便，价格相对低廉且成像质量好。但

是本实验中的家兔不同于人类可以自主呼吸，使制备的锝气体

顺利进入肺内且达到实验要求是成功进行肺通气显像的关键。

由于家兔呼吸较浅快，不易吸入锝气体，实验中通过使家兔剧

烈运动后呼吸变深，然后戴封闭单向管道面罩与锝气体发生器

连接进行控制呼吸，加大实验气体进入肺内总量，同时持续监

测家兔肺部的放射性计数，达到实验要求即可停止，本实验结

果证实，此方法家兔可以吸入足够量的锝气体，８个体位平面

及断层显像显示肺轮廓清楚，放射性分布均匀，成像质量较为

满意。

总之，本实验虽然极力模仿制备肺动脉栓塞模型，但由于

实验是将体外栓子注入肺动脉内，所制备的肺栓塞模型与病理

状态下的血栓自然脱落引起的急性肺动脉栓塞，在栓子形态及

影像表现上存在一定差别。尽管如此，本研究以聚酯海绵作为

栓塞物制备的家兔急性肺栓塞模型，仍可作为研究急性肺栓塞

比较理想的动物模型，同时实验家兔Ｔｅｃｈｎｅｇａｓ肺通气显像成

像质量令人满意，可为肺栓塞的影像学研究打下较好的基础。
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［１２］ＷｉｘｔｅｄＪＪ，ＦａｎｎｉｎｇＰ，ＲｏｔｈｋｏｐｆＩ，ｅｔａｌ．Ａｒａｃｈｉｄｏｎｉｃａｃｉｄ，

ｅｉｃｏｓａｎｏｉｄｓ，ａｎｄｆｒａｃｔｕｒｅｒｅｐａｉｒ［Ｊ］．ＪＯｒｔｈｏｐＴｒａｕｍａ，

２０１０，２４（９）：５３９５４２．

（收稿日期：２０１２０４１１　修回日期：２０１２０９２９）

４１５３ 重庆医学２０１２年１１月第４１卷第３３期




