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一种玉米球囊增强溶栓作用的体外实验研究

闫士举
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摘要：通过动物血栓体外实验，对比玉米球囊及光面球囊的血栓助溶效果．取中国白兔全血标本

６０份制成血栓，并分为４个球囊助溶组和１个对照组．助溶组分别采用光面球囊和玉米球囊助溶．

计算血栓碎块残留率并比较组间差异．结果表明：溶栓率，所有球囊助溶组均优于对照组（犘＜

０．０５）；玉米球囊组优于光面球囊组（犘＜０．０５）．血栓裂解，球囊助溶组的血栓块直径φ≥３．７血栓块残

留率低于对照组（犘＜０．０５）；玉米球囊组的φ≥３．７血栓块残留率低于光面球囊组（犘＜０．０５），而φ＜

３．７血栓块残留率则均高于光面球囊组（犘＜０．０５）．由实验数据可得，球囊助溶可提高溶栓率；相同压

力下玉米球囊助溶效果优于光面球囊；球囊扩张压力对溶栓率及血栓裂解程度的影响均较小．
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　　下肢深静脉血栓（犱犲犲狆狏犲狀狅狌狊狋犺狉狅犿犫狅狊犻狊，

犇犞犜）可致使患者下肢肿痛，严重时血栓脱落导致

肺栓塞（狆狌犾犿狅狀犪狉狔犲犿犫狅犾犻狊犿，犘犈），危及生命
［１－２］．

由于犇犞犜发病率、致死率均高，及早对其进行诊治

具有重要的临床意义［３－４］．犇犞犜的治疗方法主要包

括药物抗凝、导管溶栓和机械取栓三大类．传统的抗

凝治疗不能溶解已形成的血栓．急性犇犞犜在原则上

应采取机械取栓及导管溶栓等积极的治疗方式［５］．

导管溶栓效果较好，但对患者病程要求较高，且用药

量大、导管留置时间长．犉狅犵犪狉狋狔球囊导管取栓、超

声消融碎栓、水力流变取栓等机械取栓方法则易对

血管内壁及瓣膜造成损伤，并导致溶血、失血、血栓

再生等问题发生［６－８］．

相比之下，球囊扩张联合导管溶栓似为一种更可

行的治疗方法．犅犪犵犪狀等认为采用球囊扩张联合导管溶

栓可降低溶栓剂需求量并缩短导管体内留置时

间［９－１０］．彭小燕等认为采用球囊扩张联合导管溶栓具

有出血少、对心肺干扰少、手术风险低等优点［１１］．郝红

军等认为球囊扩张开通闭塞的静脉，有利于减少溶栓

药物通过侧支静脉回流，还可使血栓裂解，增加其表面

积，有利于提高溶栓效果［１２］．临床实验也证明导管溶栓

与球囊扩张相结合确可显著增强溶栓效果［１３－１８］．

采用常规球囊，由于其表面光滑，扩张时血栓易

退让，影响血栓“捕获”及裂解效果．本研究拟采用一

种新型玉米球囊进行血栓助溶体外实验，并比较该

玉米球囊与常规光面球囊的助溶效果差异，为新型

机械取栓／导管溶栓一体化犇犞犜治疗器械的研发提

供参考．

１　材料与方法

１．１　实验装置

实验装置如图１所示．其中，血管部分采用一段

内径为１０犿犿、长约１３０犿犿的硅胶管模拟．模拟血

管的近心端连接一个直角弯头，用于防止由于球囊

扩张排挤导致的液体外溢．模拟血管的远心端连接

一个犜形３通的长臂接头．该３通的短臂接头与直

角弯头突出端方向保持平行，同样用于防止由于球

囊扩张排挤导致的液体外溢．该３通的另一个长臂

接头处连接一段长约２０犿犿的相同管径短硅胶管，

该短硅胶管末端用一橡胶塞进行封堵．该橡胶塞上

设一小孔用于球囊导管通过，并同时用于防止液体

外漏．模拟血管采用医用胶带固定于一开有狭槽的

底座上，并使直角弯头的突出端及犜形３通的短臂

接头保持竖直姿态．

图１　球囊助溶体外实验装置

犉犻犵．１　犐狀狏犻狋狉狅犲狓狆犲狉犻犿犲狀狋犪犾犱犲狏犻犮犲犳狅狉

犫犪犾犾狅狅狀狊狅犾狌犫犻犾犻狕犪狋犻狅狀狊狋狌犱狔

１．２　血栓制备

准备６０段内径为１０犿犿、长约１３０犿犿的硅胶

管模拟血管，分别编号．通过心脏采血方式取４只活

体中国白兔血共１２０犿犾，分成６０份，每份２犿犾．将每

份血液样本置于一段模拟血管内，并以两个金属夹

分别夹紧其两端防止漏血，常温下使其保持竖直姿

态３０犿犻狀，血液自然凝固形成血栓．之后，将含血栓

的模拟血管移至４℃冰箱放置２犱，以获得稳定血

栓［１９］．实验前，去除模拟血管两端的金属夹，控除血

清，并用０．９％的氯化钠溶液将血栓轻柔冲洗３遍，

然后，将血栓倒出并采用中性滤纸吸除表面水分．之

后，将血栓连同滤纸一起采用电子称称质量狑狋，将

血栓重新置入对应模拟血管，再称滤纸质量狑犳，最

后，相减得血栓质量狑０＝狑狋－狑犳．

１．３　助溶球囊

实验中采用两种自行制备的医用硅胶助溶球

囊．其中，一种为常规光面球囊，扩张后呈光滑卵状．

另一种称之为玉米球囊，其为在常规光面球囊外表

面黏附直径为０．３犿犿左右的类锥形突起而成．黏

附材料为硅胶黏合剂，固化后与硅胶球囊物理性能

８７５
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类似，可随球囊的扩张和收缩同步变形．采用常规光

面球囊，扩张时由于其表面光滑，血栓易有滑脱及退

让情况发生（如图２所示），从而难以被有效“捕获”

并裂解．采用玉米球囊，其表面的类锥形小突起可一

定程度嵌入血栓表层，提高球囊与血栓之间的摩擦

力，从而有助于捕获并破碎血栓．

图２　两种球囊扩张助溶过程

犉犻犵．２　犜犺狉狅犿犫狅犾狔狊犻狊狆狉狅犮犲狊狊犲狊狅犳狋狑狅犽犻狀犱狊狅犳

犫犪犾犾狅狅狀狊狅犾狌犫犻犾犻狕犪狋犻狅狀

１．４　实验方法

实验分为５组．第１组为对照组，单纯依靠溶栓

剂而不用球囊助溶，持续３０犿犻狀；第２组采用与第１

组等量的溶栓剂，同时采用光面球囊助溶，球囊扩张

压力取１犪狋犿（１犪狋犿＝１０１３２５犘犪）；第３组采用与

第２组等量的溶栓剂及相同的球囊，但扩张压力

取２犪狋犿；第４组采用与第１组等量的溶栓剂，同时

采用玉米球囊助溶，球囊扩张压力取１犪狋犿；第５

组采用与第４组等量的溶栓剂及相同的球囊，但

扩张压力取２犪狋犿．１～２犪狋犿扩张压力的选用参考

了文献［９］．除对照组外，所有实验组每个样本实

验球囊均扩张３次，每次持续３０狊，每相邻两次中

间间隔１５狊，之后静置２８犿犻狀．溶栓剂采用浓度为

５０００犝／犿犾的尿激酶溶液．所有实验均通过图１所

示的实验装置进行．每个样本实验开始前首先将球

囊导管接入实验装置．步骤为：在含血栓模拟血管近

心端连接直角弯头；将球囊导管插入橡胶塞并把橡

胶塞塞入硅胶短管的一端；将硅胶短管的另一端连

接在犜形３通的其中一个长臂接口上；将犜形３通

的另一个长臂接口插入模拟血管的远心端；采用医

用胶带将连接完毕的模拟血管固定于底座上，并使

直角弯头突出端与犜形３通短臂接头呈竖直姿态；

调节球囊导管，使其上球囊位于血栓处．开始实验，

采用注射器由远心端的犜形３通短臂接头处缓慢

注入溶栓剂，直至其充满模拟血管，并在直角弯头突

出端与犜形３通短臂接头处留有一定的溢流空间

为止；按照预先设定的扩张压力、持续时间及扩张频

率采用医用球囊扩张泵通过球囊导管远心端的接口

向球囊充入空气．每个样本实验结束后，将血栓块与

溶栓剂混合液轻轻倒出并滤过多级筛．筛网孔径从

上到下依次为４．５，３．７，２．５，１．８，１．０犿犿，１００μ犿．

滤过完毕后静置５犿犻狀使其自然控水．之后采用中

性滤纸沾附各级筛面上滞留的血栓碎块，分别称重；

使用镊子、棉签等工具将滤纸上的血栓碎块轻轻剔除

干净，再称重；两次质量相减即得各不同粒度范围血

栓碎块质量狑犽，犽＝１，２，３，…，７．溶栓率以（（狑０－

∑
７

犽＝１

狑犽）／狑０）×１００％计，各不同粒度范围血栓残留

率以（狑犽／∑
７

犽＝１

狑犽）×１００％计．

１．５　统计学分析

本文中溶栓率、各粒度范围的血栓残留率均以

均值±标准差（狓
—

±狊）表示．各球囊助溶组与对照组

比较采用单因素方差分析（犃犖犗犞犃）；相同扩张压力

不同球囊组间比较采用独立样本狋检验；相同球囊

不同扩张压力组间比较采用犘犲犪狉狊狅狀双变量相关性

分析．检验均以犘＜０．０５具有统计学意义．所有数

据均采用犛犘犛犛１９．０统计软件进行分析．

２　实验结果

２．１　肉眼观察

加入溶栓剂前，所有实验组模拟血管内血栓均

呈暗红色且表面光滑．加入溶栓剂后，第１实验组

（对照组）模拟血管内试剂由澄明缓慢变为洗肉水

色，且颜色随时间推移越来越深．溶栓过程结束后，

将血栓取出，可见颜色较之溶栓前更为鲜红，血栓体

积变小，表面变粗糙，但仍保持为一整块血栓，并未

裂解．经多级筛滤过后，仅在第１级筛面上可见一整

血栓，其余筛面上均无肉眼可见的血栓碎块．第２，３

实验组，在第１次球囊扩张过程中可观察到模拟血

管内试剂颜色变红，血栓有明显的滑脱退让，但仍可

由一整块裂解为２～３小块．在第２，３次球囊扩张过

程中，模拟血管内试剂颜色进一步变深，但血栓块并

无明显的再裂解，仍有明显的滑脱与退让．在接下来
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的静置过程中，随着时间推移模拟血管内试剂的颜

色继续变深．溶栓过程结束后，将血栓碎块与试剂混

合液经多级筛滤过，可见血栓碎块大多滞留在前２

级大孔筛面上（部分样本组仅在其中１级筛面上有

血栓块滞留），３～６级小孔筛面上血栓碎块滞留很

少．图３（犪）所示为第２实验组其中一样本溶栓后各

级筛面血栓碎块滞留情况．第４，５实验组，在第１次

球囊扩张过程中可观察到模拟血管内试剂颜色显著

变化，血栓由一整块裂解为若干小块，与第２，３实验

组相比，血栓滑脱与退让情况得到明显抑制．在第

２，３次球囊扩张过程中，模拟血管内试剂颜色进一

步变深，血栓块进一步裂解，但裂解程度不及第１次

球囊扩张过程．在接下来的静置过程中，随着时间推

移模拟血管内试剂的颜色继续变深．溶栓过程结束

后，将血栓碎块与试剂混合液经多级筛滤过，各级筛

面上均可见血栓碎块滞留．图３（犫）为第４实验组其

中一样本溶栓后各级筛面血栓碎块滞留情况．

２．２　数据测量

２．２．１　溶栓率

各实验组溶栓实验完成后，对应溶栓率数据如

表１所示．单因素方差分析（犃犖犗犞犃）结果显示，第

２，３，４，５实验组溶栓率均显著优于第１对照组（犘

值均为０．０００），差异具有统计学意义．表明采用球

囊助溶，其溶栓效果明显优于单纯采用溶栓剂．

独立样本狋检验分析结果显示，第４实验组溶

栓率明显优于第２实验组（犘＝０．００３＜０．０５）；第５

实验组溶栓率也明显优于第３实验组（犘＝０．００２＜

０．０５）；其差异均存在显著的统计学意义．表明在扩

图３　血栓裂解情况

犉犻犵．３　犜犺狉狅犿犫狅犾狔狊犻狊犮狅狀犱犻狋犻狅狀狊

表１　各实验组溶栓率及血栓块残留率

犜犪犫．１　犜犺狉狅犿犫狅犾狔狊犻狊狉犪狋犲狊犪狀犱犮犾狅狋狊狉犲狊犻犱狌犪犾狉犪狋犲狊犳狅狉犪犾犾狋犺犲犳犻狏犲犲狓狆犲狉犻犿犲狀狋犪犾犵狉狅狌狆狊

组　别 溶栓率／％ φ≥３．７血栓块残留率／％ φ＜３．７血栓块残留率／％ 样本数

对照组（组１） ２０．８７±６．２６ １００±０．００ ０±０．００ １２

低压光面球囊组（组２） ２８．６０±６．００ ９０．６０±４．３６ ９．４０±４．３６ １２

高压光面球囊组（组３） ３１．３９±３．７６ ８７．８７±８．４５ １２．１３±８．４５ １２

低压玉米球囊组（组４） ３５．９１±４．３３ ５１．５８±５．４６ ４８．４２±５．４６ １２

高压玉米球囊组（组５） ３８．１２±４．９０ ５０．６５±４．２８ ４９．３５±４．２８ １２

张压力相同的情况下，玉米球囊助溶效果明显优于

光面球囊．

第２，３实验组犘犲犪狉狊狅狀双变量相关性分析结果

显示，溶栓率与球囊扩张压力之间相关性较弱且无

统计学差异（相关系数为０．２６９，犘＝０．２０４＞０．０５）；

第４，５实验组犘犲犪狉狊狅狀双变量相关性分析结果同样

显示，溶栓率与球囊扩张压力之间相关性较弱且无

统计学差异（相关系数为０．２３３，犘＝０．２７３＞０．０５）．

表明无论采用哪种球囊助溶，扩张压力对溶栓率影

响均较小．各实验组溶栓率如图４所示．

２．２．２　血栓块残留率

根据各实验组血栓碎块残留分布情况，本研究

将所有实验组样本残留血栓块划分为血栓块直径

φ≥３．７和φ＜３．７两级粒度．各实验组两级粒度血

栓碎块残留率数据如表１所示．单因素方差分析

（犃犖犗犞犃）结果显示，第２，３，４，５实验组的φ≥３．７

０８５
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图４　各实验组溶栓率及血栓块残留率

犉犻犵．４　犜犺狉狅犿犫狅犾狔狊犻狊狉犪狋犲狊犪狀犱犮犾狅狋狊狉犲狊犻犱狌犪犾狉犪狋犲狊

犳狅狉犪犾犾狋犺犲犳犻狏犲犲狓狆犲狉犻犿犲狀狋犪犾犵狉狅狌狆狊

血栓块残留率均低于第１对照组（犘值均为０．０００），

差异具有统计学意义．表明采用球囊助溶，其血栓裂

解效果（细碎程度）优于单纯采用溶栓剂．

独立样本狋检验分析结果显示，第４，５实验组

的φ≥３．７血栓块残留率分别明显低于第２，３实验

组（犘＝０．０００＜０．０５，犘＝０．０００＜０．０５），而第４，５

实验组的φ＜３．７血栓块残留率则分别明显高于第

２，３实验组（犘＝０．０００＜０．０５，犘＝０．０００＜０．０５），

其差异均存在显著的统计学意义．表明在扩张压力

相同的情况下，玉米球囊的血栓裂解效果（细碎程

度）明显优于光面球囊．

第２，３实验组犘犲犪狉狊狅狀双变量相关性分析结果

显示，φ≥３．７血栓块残留率与球囊扩张压力之间相

关性较弱且无统计学差异（相关系数为－０．１９９，

犘＝０．３５１＞０．０５）；φ＜３．７血栓块残留率与球囊扩

张压力之间相关性也同样较弱且无统计学差异（相

关系数为０．１９９，犘＝０．３５１＞０．０５）；第４，５实验组

犘犲犪狉狊狅狀双变量相关性分析结果显示，φ≥３．７血栓

块残留率与球囊扩张压力之间相关性较弱且无统计

学差异（相关系数为－０．０９４，犘＝０．６６１＞０．０５）；

φ＜３．７血栓块残留率与球囊扩张压力之间相关性

也同样较弱且无统计学差异（相关系数为０．０９４，犘

＝０．６６３＞０．０５）．表明无论采用哪种球囊助溶，扩张

压力对血栓裂解程度影响均较小．各实验组两种粒

度范围的血栓块残留率如图４所示．

３　讨　论

导管溶栓采用球囊扩张助溶的主要优势有：犪．

球囊挤压使血栓裂解，有利于提高溶栓效果；犫．球囊

扩张开通闭塞静脉，有利于溶栓药局部弥散，降低出

血症发生率．采用常规光面球囊，在其扩张过程中易

出现血栓滑脱退让现象，影响血栓裂解效果，从而使

其整体助溶效果受到一定的限制．本研究采用的玉

米球囊，其表面上黏附有类锥形突起，可部分地嵌入

血栓表面，更易于血栓的捕获；扩张过程中球囊的表

面积会逐渐增大，这些类锥形突起之间的间距也会

随之拉大，从而更易于血栓的撕裂．采用玉米球囊代

替光面球囊，除保留了光面球囊的优势外，可在一定

程度上抑制血栓的滑脱与退让，提高其裂解的细碎

程度，从而进一步增强血栓的助溶效果．

４　结　论

本文对玉米球囊及常规光面球囊的血栓助溶效

果进行对比研究，动物血栓体外实验表明：

犪．采用球囊扩张助溶有利于增强溶栓效果；

犫．在相同扩张压力下，玉米球囊助溶的溶栓率

优于常规光面球囊助溶，其差异具有统计学意义；

犮．在相同扩张压力下，玉米球囊助溶的残留血

栓块细碎程度优于常规光面球囊，其差异具有统计

学意义；

犱．无论采用哪种球囊，球囊扩张压力对溶栓率

及血栓裂解程度的影响均较小．由于玉米球囊可使

血栓裂解更为细碎，血栓碎块表面积更大，从远期助

溶角度来看，其效果也应优于光面球囊．并发症方

面，采用玉米球囊助溶也存在触发肺栓塞的可能，因

此，若用于临床也应常规放置下腔静脉滤器．所有数

据均来自动物血栓体外实验，所得结论仅供参考，今

后还需通过人体血栓体外模型或动物活体模型进行

深入研究．
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