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·实验研究·

低强度超声辐照对兔左室心肌收缩力影响的实验研究
刘学兵 吕霖漪 李赵欢 舒庆兰 邓 燕 尹立雪

摘 要 目的 应用低强度超声辐照兔左室心肌，探讨其对兔心肌收缩力的影响。方法 选取 8只新西兰白兔，

设置超声辐照输出功率 0.75 W，最大声强 0.8 W/cm2，从心尖区向左室长轴方向辐照 25 min，间隔 1周后再辐照 50 min，应
用M型超声于左室中间段短轴切面获取辐照前、辐照 25 min和辐照 50 min兔左室射血分数（LVEF），Qlab图像分析软件

获取左室基底段、中间段、心尖段和整体心肌内层圆周应变，计算其绝对值，比较辐照前后上述参数的差异；计算并比较

辐照前与辐照 50 min各节段心肌内层圆周应变绝对值差值，比较辐照前后上述参数的差异。实验结束后处死 2只兔，观

察其心尖部心肌及微血管病理变化。结果 与辐照前比较，辐照 25 min及 50 min兔 LVEF均增大，且辐照 50 min时
LVEF大于辐照 25 min，差异均有统计学意义（均P<0.05）。辐照前、辐照 25 min及 50 min兔左室整体心肌内层圆周应变

绝对值依次增大，差异有统计学意义（P<0.05）；辐照 50 min兔左室基底段心肌内层圆周应变绝对值大于辐照前，辐照 25
min和 50 min兔左室中间段及心尖段心肌内层圆周应变绝对值均大于辐照前，差异均有统计学意义（均 P<0.05）。辐

照前与辐照 50 min兔左室基底段、中间段、心尖段心肌内层圆周应变绝对值差值比较差异有统计学意义（F=7.95，P<
0.001），心尖段心肌内层圆周应变绝对值差值与基底段、中间段比较差异均有统计学意义（t=5.62、3.23，P=0.002、0.03）。

病理检测结果显示，辐照50 min后兔心肌细胞未见明显肿胀、变性及坏死，心肌微血管未见出血及破裂。结论 低强度超声

辐照兔左室心肌可产生明显的正性肌力作用，随着辐照时间的增加心肌收缩功能可得到改善，且靠近超声发射区的左室心

尖段改善更为显著。
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［中图法分类号］R540.45 ［文献标识码］A

Experimental study on the effect of left ventricular myocardial contractility in
rabbits by low intensity ultrasound irradiation
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ABSTRACT Objective To irradiate left ventricular myocardium in rabbits by low intensity ultrasound，and to explore
the effect of the myocardial contractility.Methods Eight New Zealand white rabbits were irradiated from the apex of the heart
towards the left ventricular major axis for 25 min and 50 min after 1 week by low intensity ultrasound，respectively，and the
output power was 0.75 W，the maximum sound intensity was 0.8 W/cm2.The left ventricular ejection fraction（LVEF）was obtained
by M-mode ultrasound at the short axis section of the middle segment of the left ventricle before irradiation and 25 min，50 min
after irradition.The circumferential strain at the basal segment，the middle segment and apex segment of the left ventricle，and
the global myocardium inner layer were obtained by Qlab analysis software，the absolute value were calculated，the absolute
differences of the circmferential strain in the myocardium inner layer of the corresponding segment before irradiation and
50 min after irradiation were calculated and compared.2 rabbits were killed after experiment，the pathological changes of apical
myocardium and microvessels were observed.Results LVEF of 25 min and 50 min after irradiation were higher than that before
irradiation，and LVEF of 50 min after irradiation was higher than that of 25 min after irradiation，the differences were statistically
significant（all P<0.05）.The absolute value of left ventricular global circumferential strain before irradiation，25 min and 50 min
after irradiation were increased successively，and the difference was statistically significant（all P<0.05）. The absolute value of
circumferential strain in the myocardium inner layer of the left ventricular basal segment in 50 min after irradiation was higher
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随着人口老龄化加剧，心力衰竭患者逐年增加。

目前的药物治疗（如地高辛、米力农等）及非药物治疗

（如心脏再同步化治疗、人工心脏辅助装置等）方法均

存在一定副作用［1］。研究［2］显示超声辐照产生的机械

刺激、热效应及生物效应均可诱导心肌细胞膜通透

性、钙离子浓度发生改变，且血流量的增加可促进心

肌细胞正性肌力作用的产生。超声辐照在冠心病及

心力衰竭患者中的应用已取得了一定进展，既往研

究［3-4］显示低强度超声辐照可提高冠心病患者左室射

血分数（LVEF），且对组织血管无明显副作用。为推

动超声辐照在心脏疾病领域中的应用，其辐照最佳时

间、部位及安全性等问题均需进一步研究，而辐照部

位的选择需了解超声辐照产生正性肌力的分布特点。

研究［5］显示二维斑点追踪分层应变技术能够量化评价

左室不同室壁、不同节段和不同层次心肌收缩功能。

基于此，本实验应用低强度超声辐照兔左室心肌，旨

在探讨其对心肌收缩功能的影响及其分布特点。

材料与方法

一、实验动物及分组

选取 8只新西兰白兔（四川省达硕动物研究所提

供），3~4月龄，雌雄不限，体质量 2.0~2.8 kg，平均

（2.33±0.31）kg。本实验经我院伦理委员会批准［伦理

（研）2019年第165号］。

二、实验仪器与方法

1.仪器：使用Philips EPIQ CVx彩色多普勒超声诊断

仪，S9-2心脏探头，频率7 MHz；配备Qlab图像分析软件。

超声治疗仪使用DM-300E（深圳德迈科技有限公司）。

2.常规超声心动图及心肌应变检测：将实验兔固

定于操作台上，剪去兔胸前绒毛，取左侧卧位，于臀

部肌肉注射地西泮（国药集团容生制药有限公司，5~
10 mg/kg）及速眠新（吉林省华牧动物保健品有限公

司，0.2 mg/kg）镇静，同步连接心电图，调节仪器参数使

超声图像显示最佳，增益约 60%，深度 5 cm，机械指数

0.5。使用常规超声心动图于胸骨旁左室长轴切面测量

兔左房前后径，M型超声于左室中间段短轴切面测量

LVEF，组织多普勒于四腔心侧壁测量舒张早期运动峰

值（e），观察辐照后是否出现心律失常及心包积液。待

心电图稳定后记录心率，留存大动脉短轴切面左室基底

段、中间段及心尖段4个连续心动周期的动态图像，应用

Qlab图像分析软件自动获取左室各节段及整体心肌内

层圆周应变，本研究取绝对值进行分析。

3.超声辐照治疗：所有兔均行超声辐照治疗，设置输

出功率0.75 W，最大声强0.8 W/cm2，有效声强0.1 W/cm2，
发射频率1.0 MHz，超声治疗探头有效辐射面积7.5 cm2，
脉冲重复频率62.5 Hz，脉冲持续时间1 ms，脉冲重复周

期16 ms。于常规超声心动图引导下选择观察心尖四腔

心切面的最佳体表部位，将治疗超声探头置于心尖区

辐照25 min，即刻留存大动脉短轴切面左室基底段、中

间段及心尖段动态图像，分别获取兔左房前后径、

LVEF、e、心率、左室各节段及整体心肌内层圆周应变，

其中圆周应变取绝对值进行分析。间隔 1周后采用同

样方法辐照 50 min，获取上述参数，计算并比较辐照前

与辐照 50 min左室各节段心肌内层圆周应变绝对值

差值。

4.病理检测：实验结束后随机处死 2只兔，于其左

室心尖段心肌行HE染色，观察心肌细胞是否存在变

性、肿胀及坏死，微血管是否有出血、破裂等病理变化。

三、统计学处理

应用 SPSS 17.0统计软件，计量资料以 x±s表示，多

组比较采用方差分析，两组比较采用 t检验。P<0.05
为差异有统计学意义。

结 果

一、超声辐照前后常规超声心动图检测结果比较

与辐照前比较，辐照25 min和50 min兔LVEF均增

than that before irradiation，the absolute values of the circumferential strain of myocardium inner layer of left ventricular middle
and apex in 25 min after and 50 min after irradiation were higher than those before irradiation，the differences were statistically
significant（all P<0.05）.There was statistical significance in the absolute difference of circumferential strain of myocardium inner
layer of left ventricular basal segment，middle segment and apex segment before irradiation and 50 min after irradiation（F=7.95，
P<0.001）.There were statistically significant differences in the absolute difference of circumferential strain of inner myocardium
between the apical segment，the basal segment and the middle myocardium（t=5.62，3.23，P=0.002，0.03）.The pathological results
showed that 50 min after irradiation，there was no obvious swelling，degeneration or necrosis of the rabbit myocardial cells，and
there was no bleeding or rupture of the myocardial microvessels.Conclusion Low intensity ultrasound irradiation of left ventricular
myocardium of rabbits can produce obvious positive inotropic effect，the increase of irradiation time can improve myocardial
systolic function，and the improvement of left ventricular apical segment near the ultrasonic emission area is more significant.

KEY WORDS Echocardiography；Ultrasound irradiation；Strain，myocardial contractility；Rabbit
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大，且辐照50 min时LVEF大于辐照25 min，差异均有统

计学意义（均P<0.05）；辐照前后左房前后径、e及心率

比较差异均无统计学意义。见表 1。辐照后所有兔均

未出现明显的心律失常及心包积液。
表1 超声辐照前后常规超声心动图检测结果比较

时间

辐照前

辐照25 min
辐照50 min

F值

P值

LVEF（%）
67.88±3.36
71.88±2.42*
77.38±2.13*#
25.21
<0.001

e（cm）
0.11±0.02
0.11±0.02
0.11±0.01
0.41
0.67

左房前后径（cm）
0.80±0.02
0.81±0.05
0.80±0.02
0.34
0.72

心率（次/min）
117.50±31.98
118.63±26.97
120.50±30.40

0.02
0.98

与辐照前比较，*P<0.05；与辐照 25 min比较，#P<0.05；LVEF：左室

射血分数；e：舒张早期运动峰值

二、超声辐照前后左室各节段及整体心肌内层圆

周应变绝对值比较

辐照前、辐照后 25 min和 50 min兔左室整体心肌

内层圆周应变绝对值依次增大，差异有统计学意义

（P<0.05）；辐照 50 min兔左室基底段心肌内层圆周应

变绝对值大于辐照前，辐照 25 min和 50 min兔左室中

间段及心尖段心肌内层圆周应变绝对值均大于辐照

前，差异均有统计学意义（均P<0.05）。辐照后各节段

及整体心肌内层圆周应变绝对值比较差异均无统计

学意义。见表2和图1。
表2 超声辐照前后左室各节段及整体心肌

内层圆周应变绝对值比较（x±s） %
时间

辐照前

辐照25 min
辐照50 min

F值
P值

基底段

20.56±2.68
21.24±1.94
23.53±2.02*

3.86
0.04

中间段

20.19±2.42
23.38±2.10*
25.16±2.81*

8.39
<0.001

心尖段

20.51±2.12
27.16±3.28*
29.60±3.02*
21.77
<0.001

整体

20.40±1.40
23.93±1.96*
26.16±2.14*#
19.54
<0.001

与辐照前比较，*P<0.05；与辐照25 min比较，#P<0.05

A B C
A：辐照前心尖段、中间段、基底段及整体心肌内层圆周应变绝对值分别为 22.0%、20.7%、22.3%、21.7%；B：辐照 25 min心尖段、中间段、基底段及

整体心肌内层圆周应变绝对值分别为 25.9%、22.2%、22.7%、23.6%；C：辐照 50 min心尖段、中间段、基底段及整体心肌内层圆周应变绝对值分别为

35.4%、29.6%、27.1%、30.7%
图1 同一实验兔辐照前后左室各节段及整体心肌内层圆周应变牛眼图

三、超声辐照前与辐照 50 min左室各节段心肌内
层圆周应变绝对值差值比较

辐照前与辐照 50 min左室基底段、中间段及心尖
段心肌内层圆周应变绝对值差值分别为（2.96±
1.64）%、（4.98±2.92）%、（7.69±2.40）%，差异有统计
学意义（F=7.95，P<0.001）；辐照前与辐照50 min心尖段
心肌内层圆周应变绝对值差值与基底段、中间段比较
差异均有统计学意义（t=5.62、3.23，P=0.002、0.03），辐
照前与辐照50 min基底段心肌内层圆周应变绝对值差
值与中间段比较差异无统计学意义（t=2.39，P=0.11）。

四、病理检测结果
组织病理观察示辐照 50 min后兔心肌细胞未见

明显肿胀、变性及坏死，心肌微血管未见出血及破裂。
见图2。

讨 论

既往认为超声辐照用于心脏治疗属于禁忌范围，
原因为最佳治疗有效声强与产生负性肌力及心律失

常的有效声强相近。但研究［6-7］显示超声辐照在难治
性心绞痛、心肌纤维化及心力衰竭等多种心脏疾病的
治疗方面显示出了独特优势。为进一步明确超声精
准辐照心脏病变部位及其效果，本实验探讨了低强度
超声辐照对免心肌收缩功能的影响及其分布特点。

本实验常规超声心动图检测结果显示，辐照前兔
LVEF与辐照 25 min比较差异有统计学意义（P<0.05），

图 2 病理图示辐照 50 min后兔心肌细胞未见明显变性、肿胀及坏死，

心肌微血管未见出血及破裂（HE染色，×400）
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而左室基底段心肌内层圆周应变绝对值比较差异无
统计学意义，超声辐照后 LVEF的增大主要由左室心
尖段及中间段心肌应变绝对值增加导致［8］。陈自勉
等［5］研究显示心肌应变可定量评估冠心病导致的不同
部位心力衰竭患者心功能，因此其也能定量评估超声
辐照产生的正性肌力部位。超声辐照导致心肌收缩
力增加的机制目前尚未明确，可能与空化效应及热效
应使心肌细胞膜的通透性增加和钙离子浓度变化有
关，从而诱导心肌细胞的除极、增加微血管血流量及
促进心肌细胞代谢，以此增强心肌收缩力。此外，超
声辐照还具有血管生成、炎症反应调节、改善心肌纤
维化等多种生化作用［9-10］，因此其不仅具有治疗心力
衰竭的潜力，还可用于冠心病的治疗，改善心肌微循
环，缓解心绞痛、心慌及胸闷等症状，且无明显毒副作
用［11］。通常心肌正性肌力持续时间约 40~60 min，因
此本实验选择超声辐照 50 min作为辐照时间的参考。
本研究结果显示，当超声辐照时间增加至 50 min时，
左室各节段心肌内层圆周应变绝对值与辐照 25 min
比较差异虽均无统计学意义，但左室各节段心肌收缩
功能及整体心肌内层圆周应变绝对值均较辐照前增
加（均 P<0.05），表明随着辐照时间的增加，心肌收缩
功能可得到改善。

研究［12］显示，检测左室各节段心肌内层圆周应变
和纵向应变均较径向应变的可行性及重复性更好，故
本实验选择通过检测心肌内层圆周向应变以反映各
节段心肌收缩力的变化，结果显示整个辐照过程中，
左室心尖段心肌内层圆周应变绝对值差值最大，可能
与随着超声波传播距离的增加其能量逐渐减弱，机械
效应、生物效应及热效应均随着传播距离的增加而减
弱有关［13］，超声辐照早期能量主要集中在左室心尖段
及中间段，其心肌内层圆周应变明显增加，超声辐照
后期左室基底段超声能量逐渐增加使心肌内层圆周
应变增加，从而使整体应变增加。本实验也显示辐照
前与辐照 50 min左室心尖段心肌内层圆周应变绝对
值差值最大，表明左室心尖段产生的正性肌力最大。

既往研究［14］显示当有效声强为 0.20~0.25 W/cm2

时，超声辐照可引起心肌损伤、负性肌力及心律失常
等不良反应；有效声强为 0.15 W/cm2时，左室收缩功
能增强最明显。由于引起不良反应的有效声强与明
显增强心肌收缩力的声强相近，本实验于常规超声心
动图引导下采用有效声强为 0.1 W/cm2的超声波从体
表心尖区辐照左室心肌 50 min，辐照过程中均未见心
律失常、心肌组织细胞病理结构的变化，表明在低有
效声强范围内，即使增加辐照时间其生物效应也很难
引起心肌细胞的损伤，在有效避免心肌副作用的同时
又可产生明显的心肌正性肌力作用。因此，有效声强

为 0.1 W/cm2的超声辐照可作为今后临床应用的参
考数值。

综上所述，低强度超声辐照兔左室心肌可产生明
显的正性肌力作用，随着辐照时间的增加心肌收缩功
能可得到改善，且靠近超声发射区的左室心尖段改善
更为显著。但本实验样本量较小，未采用心力衰竭动
物模型进行超声辐照，需今后进一步深入研究。
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