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t实验研究 Experiment research·

新型实验性颈内动脉虹吸段模型的建立

谭华桥， 李明华， 朱悦琦， 方 淳， 王 珏， 吴春根， 程英升， 谢剑， 张鹤

【摘要】 目的建立用于测试颅内支架性能的颈内动脉虹吸段动物模型。方法使用快速原型及脱

蜡技术建立6只颈内动脉虹吸段约束装置。手术暴露并游离6只犬双侧颈总动脉。左侧颈总动脉近端暂

时性夹闭，远端结扎并沿结扎点近侧切断。右侧颈总动脉远端暂时性夹闭，近端结扎并沿结扎点远侧切

断。左侧颈总动脉近侧段穿过塑型装置，并与右侧颈总动脉远侧游离段端端吻合。术后l、2周、1个月血

管造影，视觉评估虹吸段模型形态，血管通畅，吻合口狭窄及附壁血栓形成情况。结果所有实验犬均能

耐受手术，无一只死亡或出现神经功能障碍。建模平均手术时间90 min。术后l、2周、1个月血管造影，显

示虹吸段模型空间结构与其人体原形高度相似，2例发生吻合口狭窄，1例吻合口附壁血栓形成。所有模

型虹吸段随访中均保持通畅。结论采用体外约束装置，手术建立虹吸段模型切实可行，该模型具有高

度可重复性、可靠性，可用于测试神经血管内材料。
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【Abstract】 objective Tb develop in即i"o carotid siphon models by surgical method using the shaped

devices for testing the pell'0瑚ance of covered stent specially designed for intracranial vascular diseases．

Methods Six camtid siphon—shaped devices were established using ster01ithographic biornodeling and the

lost—wax technique．Six canines undelwent surgeIy to expose and isolate bilateral CCA．The right CCA origin

was ligated and incised distal to the ligation point after the distal right CCA was temporarily closed．The distal

left CCA was ligated and incised pmximal to the 1igation point after the left CCA origin was closed． The

proximal isolated left CCA was passed thmugh the shaped device． The distal is01ated right CCA and the

pmximal isolated left CCA were anastomosed end—to—end． Finally， the shaped device of camtid siphon was

fixed with suture and embedded in the left neck． The intraarterial DSA was peIf0珊ed on postprocedural 7

days， 2 weeks and 1 month．The morphological characteristics of carotid siphon models were visualIy

evaluated by two obse n，ers．The patency of siphon model and the stenosis of anastomotic stoma were followed—

up． ResllIts All animals tolerated the surgical procedure well with mean model time constmction of 90

minutes．The morph0109kal characteristics of siphon models were similar to those in human．The anastomo“c

stoma stenosis occun．ed in 2 siphon models， and thmmbosis of anastomotic stoma in l， but all siphone of

these models were patent on post—pmcedural f0110w—up angiography． Conclusion Surgical constnJction of an

in口i秽o carotid siphon model of canine with shaped device is practically feasible． This model can be used for

testing neumvascular devices．(J Inter、，ent RadioI，2007，16：44—48)
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近年来，众多文献报道覆膜支架选择性治疗颈

内动脉岩段和海绵窦段动脉瘤、医源性损伤和颈动

静脉瘘(CCF)㈣。然而，由于所使用的覆膜支架柔顺
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性明显不足，难以通过或到达极度迂曲的颈内动脉

(intemal carotid anery，ICA)虹吸段，因而，其临床应

用受到一定限制。其次，覆膜支架植入后相关的并

发症亦使许多学者持谨慎态度。因此，研制柔性颅

内覆膜支架，研究其颅内应用的安全性和有效性尤

为迫切。最近，颅内覆膜支架研制取得重大突破门，

但是尚缺乏有效的动物模型临床前测试其性能。本

研究旨在建立与人体ICA虹吸段结构相似的动物

模型以评估颅内覆膜支架的性能。

1材料和方法

1．1 实验动物

成年健康毕格犬6只，购自上海市动物实验中

心，雌雄不拘，体重15～20妇，均按实验标准严格

饲养。

1．2实验方法

1．2．1 颈内动脉虹吸段约束装置的建立 6只ICA

虹吸段约束装置由上海交通大学国家磨具计算机

辅助设计及制造工程研究中心制作。其制作技术参

a正位 b侧位

图l ICA虹吸段约束装置图片

照Wetzel等同脑血管系统立体模型建立方法。其原

始数据取自我院6例行脑血管造影并行三维旋转

DSA的患者。其具体方法如下：三维旋转DSA数据

集传输到工作站行三维重建，其存储文件格式为虚

拟现实建模语言(virtual reality modelling language，

VRML)。然后，三维VRML格式文件被转换为立体

格式文件(stero 1ithography format，STL)。在STL

格式文件图像上，采用后处理技术去除ICA虹吸段

以外的其他血管及分支。处理后STL文件被传输到

三维打印机，三维打印机复制出ICA虹吸段石蜡模

具。最后，使用配制的医用级液态硅橡胶(silastic@

Biomedical grade ETR Q7—4780，DOW CORNING，

Co，Hemlock，MI．，U．S．A)反复涂层在虹吸段石蜡模

具表面，经加热和化学处理脱模后，即复制出内径

4．8～5 mm、壁厚1．2～1．5 mm中空管状结构的虹

吸段约束装置(图1)。在体外测试中，这些约束装置

能够承受直径为5 mm、额定压力为6 atm的球囊的

扩张而不发生变形(图2)。

1．2．2虹吸段模型的建立

a、b球囊置人虹吸段体外模型弯曲段中部

之前正、侧位片

1．2．2．1术前准备：术前12 h禁食，采用5％(即50

mg／m1)的硫喷妥钠，按25 mg／蝇体重，经小隐静脉

注射行全身麻醉，术区备皮后将实验犬取仰卧位固

定于手术台上。

1．2．2．2手术步骤：常规消毒、铺巾后，沿颈部正中

甲状软骨下方水平做一长约10 cm矢状切口，钝性

c、d虹吸段体外模型弯曲段置入5 mm×

20 mm球囊(一)，额定压力6 atm加压扩张后

正、侧位片显示虹吸段约束装置形态保持不变

图2虹吸段约束装置体性能体外测试

分离皮下组织及颈前肌群，游离双侧颈总动脉

(CCA)约8～lO cm。右侧CCA近端结扎，远端无损

伤止血夹夹闭，并沿近端结扎点远侧切断。左侧

CCA远端结扎，近端无损伤止血夹夹闭，并沿远端

结扎点近侧切断。用平针注射器抽取肝素化生理盐

水冲洗双侧游离的颈总动脉管腔，修剪整齐端口。

a．d ICA虹吸段手术步骤图解

图中clamp：钳夹，CCA颈总动脉，subclavical artery锁骨下动脉，carotid siphon颈动脉虹吸段

’图3 ICA虹吸段手术示意图和术中照片

e手术建立ICA虹

吸段模型术中照片
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然后，将左侧近段游离CCA穿过ICA虹吸段约束

装置，并与右侧远段游离CCA行端一端吻合(图3)。

松开双侧CCA暂时性止血夹，使动脉自然完全充

盈，仔细检查吻合口周围有无漏血，必要时作加密

缝合。最后，采用缝线将约束装置固定并埋入左侧

颈部软织内。逐层缝合肌肉、皮下组织及皮肤。

1．2．2．3术后处理：术后密切观察动物苏醒后的生

命及神经体征，肌注抗生素3 d；分笼常规喂养。

1．3虹吸段动物模型的血管造影评估

模型建立后1、2周和1个月，全麻下行常规血

管造影和三维旋转血管造影。2位观察者视觉观察

虹吸段模型的三维形态，并与其人体ICA虹吸段三

a、b人体IcA造影正侧位像显示虹吸段形态学特征

维原形相比较评价模型的相似性，观察模型通畅、

吻合口狭窄以及血栓形成情况。

2 结果

6只毕格犬均能耐受虹吸段模型重建手术。建

模手术时间80～120 min，平均手术时间90 min。术

后，6只毕格犬无一发生瘫痪或神经功能障碍。术后

1、2周和1个月CCA血管造影显示6个ICA虹吸

段模型空间三维结构与制作约束装置的人体ICA

虹吸段空间结构高度近似且保持稳定(图4)。所有

模型内血流均通畅，2例发生吻合口狭窄，1例吻合

口有附壁血栓形成。

c、d虹吸段模型cCA造影正侧像显示模型形态学与人体ICA虹吸

段相似

图4 ICA虹吸段模型血管造影评价

3讨论

体外血管模型、尸体血管模型和体内血管模型

已经被公认是研究血管内材料的有效手段【9_191。体外

血管模型能完全复制人体血管空间结构，具有高度

可控性、可重复性和易获得性，而且价格低廉，无需

考虑伦理因素。然而，体外血管模型不能真实模拟

血管生物反应，仅限于材料结构、材料机械性能和

血流动力学的研究刚31。尸体血管模型固然在解剖和

空间结构最理想，但缺乏活体血管生理反应，难以

复制活体血流动力学，不能用来评估材料植入所引

发的生物反应，仅用于研究血管内材料的物理性

能[1¨6]。而且经甲醛固定的尸体血管管径变小，弹性

降低，硬度增加，所反映的血管内操作遇到的张力

和阻力与活体会有一定差异[151。新鲜尸体血管模型

虽然克服存放已久尸体缺陷，能够真实模拟血管内

操作状况，但新鲜尸体不易获得，腐败迅速，可能具

有传染性。体内模型具有活体血管系统特征，能真

实反映血管内材料的机械性能和材料植入引发的

生物反应，是最理想的研究平台。猴的解剖及生理

结构与人类极为相似，而且是唯一天然存在ICA虹

吸段结构的实验动物[17]，因此，对于测试覆膜支架的

性能以及观察支架植入引发的生物反应是最理想

的实验动物。然而，猴作为实验动物，存在伦理道德

的问题，而且繁殖饲养困难，不易获得，价格昂贵、

存在种族之间疾病传播的危险。因此，建立高度可

重复性的、可靠的、易获得的颈动脉虹吸段体内模

型尤为必要。

大鼠、兔、犬、猪均已用于建立各种疾病实验动

物模型。本研究，我们采用犬作为实验动物，主要是

犬具有以下优点[1嘲：①CCA管径与人的ICA相似，

从近端到远端直径为4～5 mm，人体ICA能够应用

的神经介入材料亦能在犬CCA模拟。②犬双侧

CCA长10～12 cm，而人体ICA颅内段长度8～

10 cm，延长CCA可提供构建ICA虹吸段所需的血

管长度。⑧犬CCA位置表浅，便于分离，且血管分支

稀少，有利于模型建立。④犬耐受性好，其中枢神经

系统血供几乎完全来自于椎基底动脉系统，而且颈

内、外动脉之间以及颈内、外动脉与椎基底动脉之

间存在广泛开放的吻合，暂时性阻断双侧CCA不会
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导致脑缺血，可长期随访，有利于观察材料植入后

长期组织病理学变化。

最近，国内外有学者对ICA虹吸段动物模型进

行了可贵的探索【21氆】。白小欣等刚发现犬的颈外动脉

侧位像几何学结构与人体ICA虹吸段高度相似，认

为犬的颈外动脉可作为模拟ICA支架置入的动物

模型和深入研究的实验平台。然而，该研究可能存

在不足：①该研究仅从侧位二维结构上研究犬颈外

动脉与人体ICA虹吸段的相似性，而人体ICA虹吸

段是三维空问结构，因此，将二维结构上的相似视

为三维空问结构的等同，所测试的支架性能难以真

实反映人体血管内操作所遇到的问题。②犬颈外动

脉直径小于3 mm，与人体ICA虹吸段直径相差甚

远，因此，在该段测试的直径3 mm支架性能难以替

代4 mm以上支架的性能。崔雪娥等㈤探讨了利用

虹吸段有机玻璃管模型，采用延长犬一侧CCA手术

建立虹吸段模型的可行性。该方法有所突破，但截

取一段CCA穿过玻璃管模型，血管可能会受到过度

牵拉，而且两次吻合，既增加了手术时间，又增加了

吻合口相关的并发症发生的可能。国外Georganos

等俐通过手术延长CCA构建虹吸段动物模型。该模

型类似于人体ICA虹吸段空间结构，而且能够将调

整到迂曲的极限状态。但该模型仍存在以下不足：

用缝线固定建立虹吸段模型可重复性较差；复制的

虹吸段弯曲度比人体小，“S型”弯曲不如某些个体

明显；虹吸段结构未包绕在骨性结构中；猪的凝血

及纤溶系统以及血管反应与人体有较大差异，血管

壁结构不同于人体。

本实验中，动物模型是通过手术延长自体CCA

使用体外约束装置建立。本模型与既往虹吸段动物

模型相比圜，与人体ICA虹吸段空间结构更具有高

度相似性。在模型建立中，所使用的体外约束装置，

是以人体ICA三维旋转DSA数据为基础，通过快

速原型技术和脱蜡技术，使用具有一定的硬度和抗

张性能的硅橡胶而建立，其空间几何学结构准确复

制了人体ICA虹吸段，而且能够承受一定拉伸外力

而不发生变形，因而使得约束其内的犬CCA空间走

行上与人体ICA虹吸段一致。另一方面，采用快速

原型技术和脱蜡技术可以建立大小、形态完全一致

的虹吸段约束装置，使得约束其内的CCA空间结构

完全一致，这样所建立的实验动物模型具有高度可

重复性。其次，本模型亦高度复制了ICA虹吸段周

围结构和人体血管内操作中血管固定不变的状态。

本实验中，约束装置的管壁硬度近似于人体ICA虹

吸段骨性包壳，有利于血管内模拟操作时真实反映

导管、导丝或支架通过该段时所遇到的阻力和张力

以及潜在的损伤。而约束装置固定包埋于一侧颈部

软组织中，则可以防止约束装置因颈部的活动而发

生移位，有利于保持血管内操作时血管固定不变的

状态。因此，无论是从模型的空间结构，还是从模型

的周围毗邻结构和血管内操作状态，本模型均与人

体ICA虹吸段高度近似。此外，本实验手术操作简

单，手术时间短，即使外科手术初学者亦可顺利进

行。在本实验中，构建模型平均手术时间为90 min。

术后，无一例’发生吻合口急性血栓形成闭塞。尽管

有1例发生吻合口附壁血栓形成，但随访中血管通

畅性保持良好。

本实验模型仍具有以下缺陷：①CCA通过体外

约束装置时，不可避免会受到一定程度牵拉，易于

引起血管痉挛。②尽管采用的约束装置具有良好的

生物相容性，然而对于动物体内而言仍为异物，难

免会刺激血管壁反应导致血管外膜增生、血管壁增

厚，引起该段血管腔内径变细，影响血管内支架柔

顺性测试和组织病理学变化观察。然而，本模型旨

在测试血管内支架柔顺性和贴壁性，可以在建模后

l周内进行测试，因而异物反应引起的血管内径变

小对支架柔顺性和贴壁性影响甚小。⑧尽管犬的

CCA管壁结构与人类最相似，但仍具有一定的差

异，而且犬CCA脉位于颅外，其血管壁平滑肌成份

低于颅内动脉，可能会低估支架植入后生物反应。

④本模型并未复制虹吸段血管分支，亦未建立该段

疾病动物模型，不能用于研究覆膜支架植入后对该

段分支功能的影响，不能直接评价覆膜支架对病变

的隔绝效果。然而。本模型目的不在于研究覆膜支

架对虹吸段血管分支功能的影响。尽管未建立虹吸

段疾病模型，但本模型通过对支架贴壁性能的评估

足以间接评价支架对病变的隔绝效果。

总之，我们的模型具有高度可控性，可重复性

和真实性，手术操作简单，手术时间短，成功率高，

可用于血管内新材料临床应用前测试、评估和训练

血管内神经介入操作。
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瘤及颈内动脉起始部动脉瘤各1例以及颈内动脉海绵窦瘘11例,分别采用可脱落球囊、电解可脱式弹簧圈(GDC)或带膜内支架对损伤部位进行动脉内栓塞治

疗.结果 对3例假性动脉瘤及1例岩部巨大蛇性动脉瘤患者以可脱落球囊闭塞患侧颈内动脉成功.9例颈内动脉海绵窦瘘(CCF)在保持颈内动脉通畅的情况下

采用球囊成功栓塞瘘口,1例CCF 予以GDC填塞海绵窦;其余1例CCF两次球囊栓塞均失败,但术后24 h患侧凸眼明显回缩,间断按压患侧颈内动脉1周后患者临

床症状和体征消失.1例颈内动脉起始部动脉瘤行带膜内支架成功植入,动脉瘤被旷置,颈内动脉保持通畅.结论 血管内治疗是外伤性颈内动脉损伤安全有

效的治疗方法.

3.期刊论文 杨秀军.邵良.南振鸿 颈内动脉系统血管内治疗技术的临床探讨 -上海医学影像2001,10(1)
    目的探讨颈内动脉系统血管内治疗技术与效果.方法采用股动脉入路、颈内动脉选择性插管的方法,行脑癌区域性化疗5例、CCF栓塞治疗6例共14次

.治疗前先行全脑血管造影,CCF加行压颈功能试验.结果 14例次颈内动脉介入操作技术成功率为100%,无任何严重并发症;所有患者治疗后均症状缓解或消

失.脑癌介入化疗后均有瘤体缩小和瘤周水肿减轻改变.6例CCF球囊栓塞后5例达到了影像学痊愈且保持了颈内动脉通畅;1例瘘口巨大者同时闭塞了颈内动

脉.结论颈内动脉介入性脑癌化疗及CCF闭塞术较为安全、有效.

4.期刊论文 詹晓东.谭玉林.王文忠.舒继红.王震寰.ZHAN Xiaodong.TAN Yulin.WANG Wenzhong.SHU Jihong.WANG

Zhenhuan 颅内段颈内动脉创伤的诊断及血管内治疗 -中国耳鼻咽喉头颈外科2006,13(9)
    目的 探讨颅内段颈内动脉创伤的诊断和血管内治疗的临床价值.方法 11例颅内段颈内动脉病变的患者应用选择性全脑造影进行诊断,10例行颈内动

脉栓塞治疗.所有资料采用回顾性分析.结果 3例颈内动脉假性动脉瘤,4例颈内动脉-海绵窦瘘,1例颈内动脉假性动脉瘤伴颈内动脉-海绵窦瘘及1例巨大蛇

形动脉行球囊颈内动脉完全性栓塞,1例颈内动脉-海绵窦瘘行电解可脱式弹簧圈保留颈内动脉栓塞,1例放弃治疗.随访4个月～7年,1 0例颈内动脉病变的

患者痊愈.结论 选择性全脑造影是外伤性颈内动脉损伤首选诊断方法,血管内治疗安全有效.

5.期刊论文 赵振伟.邓剑平.高国栋.ZHAO Zhenwei.DENG Jianping.GAO Guodong 颈内动脉巨大动脉瘤的血管内治

疗 -中华神经外科疾病研究杂志2006,5(6)
    目的 探讨血管内栓塞方法治疗颈内动脉巨大动脉瘤的效果和安全性.方法 回顾性分析3例应用弹簧圈进行瘤腔内栓塞和27例应用载瘤动脉闭塞方法

治疗的颈内动脉巨大动脉瘤的结果和随访资料.结果 2例瘤腔内栓塞动脉瘤的患者症状完全消失;1例患者出现缺血性并发症,半年后随访动脉瘤再通.球囊

闭塞载瘤动脉的患者1例出现迟发缺血性症状;1例吻合支开放,3个月后患者出血死亡;其余患者症状均有不同程度改善.结论 颅内巨大动脉瘤是否进行瘤

囊内弹簧圈栓塞需要综合考虑各种条件,采用个体化的治疗方案.球囊闭塞载瘤动脉是比较安全有效的方法.

6.会议论文 于加省.雷霆.陈劲草.何跃.陈坚.李龄 颈内动脉床突旁动脉瘤的血管内治疗 2009
    在解剖部位上，颈内动脉床突旁动脉瘤(简称床突旁动脉瘤)紧邻前床突、海绵窦、视神经、视交叉以及垂体柄等重要结构，且常因为手术操作空间

狭小，瘤体较大时难以充分显露动脉瘤以及控制近端血供，使得开颅成功夹闭相当困难，术后并发症较多。而对血管内治疗来说，动脉瘤是否紧邻前床

突或视神经并不增加风险。本研究自2003年lO月至2007年9月采用血管内途径治疗床突旁动脉瘤21例，疗效满意，本文将治疗体会做一总结。

7.期刊论文 刘俊.周政.陈锦华.杨辉 血管内介入治疗过程中并发颈内动脉痉挛的处理 -中国临床医学2006,13(1)
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    目的:探讨在血管内介入治疗过程中出现颈内动脉痉挛的可能原因及处理措施.方法:回顾性分析41例颅内动脉瘤、12例颅内血管畸形及63例颅内肿瘤

进行介入栓塞及介入化疗病史资料,分析22例颈内动脉明显痉挛的治疗方法、治疗结果和血管痉挛发生的可能原因.结果:22例出现颈内动脉痉挛病人经过

治疗后均恢复正常,未遗留后遗症.结论:回撤导管及动脉内持续灌注罂粟碱盐水或(和)尿激酶能够有效使痉挛血管恢复正常,导管刺激血管壁可能是引起

颈内动脉痉挛的主要原因.

8.期刊论文 陈旭东.陈东.陈健良.陈洪.吴耀晨.吴中学 颈内动脉分叉部动脉瘤的血管内治疗 -中国微侵袭神经外

科杂志2002,7(2)
    目的报告及评价13例颈内动脉分叉部动脉瘤的治疗方法及结果.方法自1998年以来对13例颈内动脉分叉部动脉瘤采取多种技术联合治疗,其中用3D-

GDC电解弹簧圈篮筐技术栓塞9例,用球囊载瘤动脉再塑形联合GDC栓塞2例.结果完全栓塞7例,4例不全栓塞,2例用球囊再塑形技术治疗的动脉瘤1例完全栓

塞,1例不全栓塞.死亡1例,为术后动脉瘤破裂出血,2例大脑前动脉梗塞,1例大脑中动脉梗塞.结论颈内动脉分叉部动脉瘤采用多种技术联合栓塞,术后严密

观察意识及肢体活动情况,足量抗凝、扩容等治疗是非常重要的.

9.期刊论文 汪列兵 外伤性颈内动脉假性动脉瘤血管内栓塞治疗的护理 -华南国防医学杂志2001,15(4)
    外伤性颈内动脉瘤在临床中较为少见,可分为直接损伤和间接损伤,按动脉壁原发损伤程度分为真性动脉瘤和假性动脉瘤,后者多见.头部外伤后反复

出现鼻腔大出血是外伤性颈内动脉假性动脉瘤最突出特征.本文5例均系颅底骨折,而颅中窝骨折是引起颈内动脉破裂的直接原因,骨折累及蝶窦,损伤靠近

蝶窦的颈内动脉,动脉出血经骨折线进入蝶窦再由鼻腔流出.如颈内动脉破口较小,出血轻微时可自行停止,出血为脑膜及蝶窦壁限制在蝶窦内,形成假性动

脉瘤.动脉瘤一旦破裂多造成严重鼻出血,若抢救不及时,可因失血性休克或窒息而死亡.

10.期刊论文 潘奇.刘建民.许奕.黄清海.PAN Qi.LIU jian-min.XU Yi.HUANG Qing-hai 颈内动脉前壁动脉瘤支架

结合弹簧圈栓塞术后再出血:病例报道 -介入放射学杂志2008,17(8)
    目的 报道1例应用支架结合弹簧圈栓塞治疗颈内动脉前壁宽颈动脉瘤后发生早期再出血的病例.方法 将球囊膨胀型血管内支架跨动脉瘤颈部位置并

准确释放后,微导管超选进入动脉瘤内填塞弹簧圈.结果 支架成功置人,完全覆盖瘤颈,动脉瘤得到人部栓塞(90%以上),载瘤动脉及毗邻的侧支血管保持通

畅,患者术后恢复良好,但是术后16 d因动脉瘤再次破裂出血导致死亡.结论 血管内支架结合弹簧圈栓塞治疗颈内动脉前肇宽颈动脉瘤是可行的,但应充分

认识动脉瘤早期再次破裂出血的风险,短期随访及再治疗非常必要.
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