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【摘要】  心搏骤停 - 心肺复苏（CA-CPR）动物模型的成功建立无疑为探索心肺复苏（CPR）方法和高级心

脏生命支持（ACLS）提供了重要的基础。但由于心搏骤停（CA）病因不同，病理生理改变也不完全相同，因此，

针对不同类型的 CA，制备相似的动物模型是研究 CA 病理生理改变的基础。与其他动物相比，家兔兼备大、小

动物的优点，故成为 CA-CPR 模型常用的研究对象。现针对家兔 CA-CPR 动物模型的制备方法进行综述，分

析各模型制备的方法、判定标准、优缺点及注意事项，为 CPR 研究者提供有益的借鉴。
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【Abstract】 The  successful  establishment  of  animal  models  of  cardiac  arrest-cardiopulmonary  resuscitation 
(CA-CPR) undoubtedly provided  an  important  basis  for  exploring  the method  of  cardiopulmonary  resuscitation  (CPR) 
and advanced cardiovascular  life  support  (ACLS). However,  pathophysiology  varied with  the  etiology  of  cardiac  arrest 
(CA). Therefore, preparation of similar animal models according to etiology was the basis for pathophysiological changes 
research. Compared with other animals, the rabbits had both the advantages of large and small animals, so they became 
common research object for the CA-CPR model. This paper reviewed the common methods of animal models of CA-CPR 
in rabbits. In this review, the methods, criteria, advantages, disadvantages and precautions of each model were analyzed, 
which would provide useful reference for CPR researchers.
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  近年来，有关心搏骤停 - 心肺复苏（CA-CPR）的动物研

究有很多，而 CA-CPR 的动物模型的成功建立无疑为探索

CPR 方法和高级心脏生命支持（ACLS）提供了重要的基础。

在实验动物选择方面，由于大鼠等小动物血容量小，不利于

复苏后持续血流动力观察和血指标检测；而犬、猪等大动物

由于存在价格昂贵、操作不便等缺点，均不适用于 CA-CPR

动物模型的建立。家兔兼备大、小动物的优点而成为近期

模型常用的研究对象。据此，我们根据目前国内外的研究情

况对家兔 CA-CPR 模型的建立进行综述。

1 诱颤法制备家兔 CA-CPR 模型

  诱颤法是用直流 / 交流电刺激心脏，利用刺激电流干扰

心脏窦房结自主电活动来诱发心室纤颤（VF）。其主要模拟

临床上 VF 出现 CA 的病理生理过程。目前诱颤法主要有经

胸壁诱颤、经食道诱颤、开胸直视下诱颤和经右心室诱颤。

1.1  经胸壁诱颤：经胸壁诱颤是将两根电极分别经胸壁插

入心肌外膜，给予直流电刺激后诱发 VF［1］。家兔经麻醉、

气管插管和胸部备皮后，分别于胸骨左缘第 4、5 肋间隙心

尖搏动最明显处的左右两侧，经皮肤垂直将电极刺入皮下，

然后倾斜 15°，对准心脏进针约 2 cm，然后开始用直流恒

流进行电刺激（连续单刺激，频率 50 Hz，初始电流 5 mA）， 

CA成功后继续刺激2 min。初始电流不能诱发CA或者观察期

间恢复自主心律且收缩压＞30 mmHg（1 mmHg＝0.133 kPa） 

者，检查和调整电极位置，3 min 后以 1 mA 为梯度递增电

流强度，至 7 mA 仍不能达到 CA 标准者为诱发 CA 失败。 

CA 判断标准： ① 电刺激后血压降至 20 mmHg； ② 动脉搏

动波消失。CA 后 6 min 开始 CPR，胸外按压，按压位置为

胸骨体正中，按压频率为 200 次 /min，按压深度为胸廓前后

径的 1/3，按压 / 放松比为 1：1；呼吸机辅助通气，吸入氧浓

度（FiO2）为 0.21，频率为 45 次 /min，潮气量为 15 mL/kg；

ACLS，CPR 即刻静脉注射（静注）肾上腺素 0.02 mg/kg，必要

时每间隔 3 min 重复注射 1 次。胸外按压 1 min 后若为 VF，

予以直流电双相波 10 J 除颤，若不能恢复自主循环（ROSC）

则在继续按压 3 min 后再次予 10 J 除颤。经上述程序抢救

10 min，若动物仍未能出现 ROSC 则为 CPR 失败。
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  经胸壁诱颤法对电极放置位置有明确定位，操作成功率

较高。但经胸壁电刺激致颤所需电流强弱不一，需要逐渐递

增电流强度，而较大电流容易造成皮肤灼伤、心肌损伤和骨

骼肌痉挛等并发症，对全身其他器官和血流动力学也有很大

影响。此外，动物胸壁厚度及电极位置的偏差均会影响诱颤

效果及复苏成功率，因此该方法的稳定性和重复性均不高。

1.2  经食道诱颤：经食道诱颤是将一根电极放入食道近心

脏处，另一根电极插入心前区心脏搏动最明显处，电刺激后

诱发 VF［2］。家兔完成麻醉及常规手术操作，胸部备皮后于

心前区心尖搏动最明显处皮下插入电极，食道内置入食道调

搏电极，电极金属环位置距门牙 16 cm 处，使用交流电刺激

器对兔进行恒流电刺激（频率 50 Hz，电流 35 mA）。CA 判断

标准： ① 电刺激后动脉收缩压逐渐下降至 25 mmHg 以下； 

② 血压监测的动脉搏动波形消失； ③ 停止电刺激后心电监

护示心电图波形为 VF、无脉性电活动（PEA）或 CA。降至

目标值后计时持续电刺激 60 s。CA 后 5 min 开始 CPR，胸

外按压，按压位置为胸骨正中，按压频率为 200 次 /min，按压

深度为胸廓前后径 1/3；呼吸机辅助通气，FiO2 为 0.21，呼吸

频率为 60 次 /min，潮气量为 10 mL/kg；ACLS，按压同时予肾

上腺素 0.02 mg/kg（2 min 内推完），然后缓慢静注 50 g/L 碳

酸氢钠 5 mL。按压 2 min 后若心电监护提示 VF，给予 20 J 

的能量除颤；如无效，继续复苏，2 min 后相同能量重复除

颤。ROSC 判断标准： ① 恢复室上性心律； ② 平均动脉压

（MAP）≥60 mmHg 并且维持 10 min 以上。经上述程序抢救

15 min，若动物仍未能 ROSC 则为 CPR 失败。

  经食道诱颤法操作简单，对动物创伤小。但由于诱颤

电极没有直接作用于心脏，诱颤所需时间较长和诱导电流较

大，限制了该方法的应用。

1.3  开胸直视下诱颤：开胸直视下诱颤是指暴露心脏后直

视下在心脏上放入电极，电刺激后诱发 VF［3-4］。麻醉动物

后行气管插管并给予机械通气（FiO2 为 0.21，通气频率为

40 次 /min，吸呼比为 1：1.5）。完成术前准备后，从胸骨正

中剪开胸腔，切口长约 6～8 cm，充分暴露心尖和右心房，将

电极分别放置于右心房及左心室，采用交流电心外膜下致

颤（电流约 20 mA）。CA 判断标准： ① 心电图示 VF 波形；  

② MAP＜20 mmHg。如复苏前恢复自主心律，可重新致颤。

CA 后 5 min 开始 CPR，胸内心脏按压；呼吸机辅助通气 

（同术前）；ACLS，按压即刻予肾上腺素 0.02 mg/kg（3 min 

推完）。若复苏 2 min 后仍未 ROSC，进行胸内除颤。经上述

程序抢救 10 min，若动物仍未能 ROSC 则为 CPR 失败。

  开胸直视下诱颤法因所需电流小，对于心脏及其他器官

影响均较小，更接近于临床实际，其诱颤效果确切，复苏成功

率较高，模型稳定性及重复性均较好。但开胸本身就是一个

很大的创伤，对家兔的血流动力学及呼吸功能有明显影响，

在分析实验结果及讨论时应加以充分注意。

1.4  经右心室诱颤：经右心室诱颤是将一根电极经右侧颈

静脉插入右心室，另一根电极置于心尖搏动最明显处，直流

电刺激后诱发室颤［5-6］。麻醉插管及常规术前准备后，经右

颈静脉插入诱颤导丝至右心室内膜（小儿深静脉穿刺导丝），

心尖部皮下插入另一根电极，两者形成的回路可通过电刺激

诱导发生 VF。判断导丝是否插入右心室内膜： ① 导丝尖

端到达心内膜时可见导丝随心脏搏动而规律波动； ② 心电

图示 QRS 主波方向突然变成与原来相反方向；或者出现室

性期前收缩（室早）、室性心动过速（室速）等心律失常，并伴

有相应的血压波形变化。交流电致颤（电流为 4 mA，持续时

间为 2 min）如复苏前恢复自主心律且收缩压＞25 mmHg 者

可反复诱发。CA 判断标准： ① 电刺激后收缩压迅速下降

至 25 mmHg 以下； ② 动脉搏动波消失，动脉搏动波形近似

一条直线； ③ 停止电刺激后心电图波形为 VF、PEA 或心室

停顿。CA 后 4 min 开始 CPR，胸外按压，按压位置为胸骨中

下 1/3，按压频率为 200 次 /min，按压深度为胸廓前后径 1/3；

呼吸机辅助通气（FiO2 为 1.00，通气频率 45 次 /min，潮气量 

10 mL/kg；ACLS：按压 2 min 后静推肾上腺素 0.02 mg/kg；按

压 4 min 后给予 25 J 的能量除颤；除颤后继续按压，观察心

电图表现，如 ROSC 则停止按压，否则继续按压 1 min 后再

次观察，如为 VF 则除颤，未能 ROSC 者继续按压。ROSC 判

断标准： ① 恢复室上性心律； ② MAP＞60 mmHg 并且维持

10 min 以上。经上述程序抢救 10 min，若动物仍未能 ROSC

则为 CPR 失败。

  经右心室诱颤效果确切，复苏成功率较高，与其他诱颤

方法相比更接近于临床实际，与临床常见的 CA 具有相似的

病理生理过程，近年来该方法的应用也逐渐增多。经右心室

诱颤法操作相对其他诱颤方法复杂，本课题组采用先经右颈

静脉插入鞘管、再通过鞘管插入诱颤导丝至右心室内膜，模

型建立成功率更高［5-6］。

2 窒息法制备家兔 CA-CPR 模型

  窒息法是指夹闭家兔气管插管后，由缺氧导致的 CA。

其主要模拟临床上气道梗阻、异物及溺水等原因引起窒息

所导致的 CA 病理生理过程。

2.1  以窒息时间作为判断标准：该方法主要以夹闭气管

时间（窒息时间）作为模型建立的标准，目前比较常见的有

窒息 7 min［7］和 8 min［8］两种方法。家兔麻醉后完成术前

准备操作，于呼气末夹闭气管插管致 CA。CA 判断标准：  

① MAP＜30 mmHg；  ② VF、电 - 机械分离或心室停搏；  

③ 心尖区听诊心音消失，颈动脉置管处局部波动消失；  

④ 动物皮肤、黏膜发绀。气管夹毕至规定时间后开始 CPR，

胸外按压，按压位置为胸骨正中，按压频率为 150 次 /min，按

压深度为胸廓前后径 1/3；呼吸机辅助通气，FiO2 为 1.00，通

气频率 30 次 /min，潮气量 15～20 mL/kg；ACLS，按压的同时

静推肾上腺素 0.02 mg/kg。ROSC 判断标准： ① 心电图出现

气管夹闭前的正常心电图表现； ② MAP 升到 60 mmHg 并

且持续 1 min 以上； ③ 可触及明显的心脏搏动； ④ 动物皮

肤、黏膜发绀明显减轻。经上述程序抢救 15 min，若动物仍

未能 ROSC 则为 CPR 失败。

  此外，有研究者在以夹闭气管时间作为模型建立标准的

同时还提及 CA 时间：气管夹闭 13 min，CA 时间约为 4.5～ 
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5.5 min［9］，而夹闭气管插管 13 min，CA 时间为 4～5 min［10］。

2.2  以 CA 时间作为判断标准：该方法是指夹闭气管后，以

CA 时间为标准，目前常见的 CA 时间为 3 min［11］、4 min［12］、

5 min［13］。动物麻醉、气管插管后给予机械通气（FiO2为0.21，

通气频率 50 次 /min，潮气量 10 mL/kg，吸呼比为 1：2），完成

置管等术前操作。于呼气末夹闭气管插管，达到规定 CA 时

间后进行 CPR。CA 判断标准： ① 无自主心律、出现 PEA

或 VF； ② MAP≤10 mmHg。CA 达到规定时间后进行 CPR，

胸外按压，按压频率为 180 次 /min，按压深度为胸廓前后径

1/3；呼吸机辅助通气，FiO2 为 1.00，通气频率 50 次 /min，潮

气量 10 mL/kg。进行 2 min CPR 后给予 5 s 评估，行 ACLS，

按压的同时静推肾上腺素 0.2 mg/kg（3 min 内推完）。如在

复苏期间出现 VF，每 2 min 给予 10 J 能量除颤，直至 ROSC。

ROSC 判断标准：MAP 升到 60 mmHg 并且持续 5 min 以上。

经上述程序抢救10 min，若动物仍未能ROSC则为CPR失败。

  此外，有部分研究者在动物窒息前通过静注肌松剂抑制

呼吸［9-10，13-14］，主要药物有顺苯磺阿曲库铵（0.2 mg/kg）、维

库溴铵（2 mg/kg）和氯化琥珀胆碱（1 mg/kg）。

  窒息法致颤操作简单，对实验室条件及实验设备要求不

高，可行性及可重复性较强；此外，由于不需交流电诱颤及

开胸，对心脏及其他器官影响小。窒息后心电图主要表现为

PEA，与临床上 CA 主要变现为 VF 有较大差异，只能模拟临

床上表现为 PEA 的 CA，因此在实验结论方面应注意解释。

由于在窒息后一段时间内动物会表现出血压逐渐升高，并会

持续一段时间，这对于 CA 的精确判断会产生影响。

3 心脏停搏液注射法制备家兔 CA-CPR 模型

  心脏停搏液注射法是指经静脉注射氯化钾诱导 CA［15］。

将家兔麻醉后平卧位固定，中心静脉注射冰氯化钾致 CA。

CA 判断标准： ① 心电监护示 VF、电 - 机械分离或心室停

搏； ② MAP≤20 mmHg； ③ 动脉搏动消失。CA 后 3 min 予

CPR，胸外按压，按压频率为 150 次 /min；呼吸机辅助通气，

FiO2 为 1.00，通气频率为 45 次 /min，潮气量为 10 mL/kg；行

ACLS，CPR 2 min 静推肾上腺素 0.02 mg/kg（2 min 内推完）。

ROSC 判断标准： ① 心电图示窦性心律， ② MAP＞40 mmHg

持续 1 min。经上述程序抢救 15 min，若动物仍未能 ROSC

则为 CPR 失败。

  心脏停搏液注射法操作简单，只需通过静脉注射心脏

停博液即可诱导 CA。可通过心电图和 MAP 精确判断出 CA

停止时间，对心脏功能影响较小，因此，即使停搏时间较长，

复苏成功率也较高，在观察长时间 CA 后脑损伤方面具有较

大的优势。但应注意到注射氯化钾剂量不易控制，氯化钾蓄

积会引起电解质紊乱，这对后续的研究会产生影响。

  此外，还有研究采用中心静脉快速推注冰氯化钾并夹闭

气管导管诱导 CA［16-17］。

4 静注三磷酸腺苷（ATP）或合用硫酸镁制备家兔 CA-
CPR 模型

  静注 ATP 或合用硫酸镁法是通过静脉注射 ATP 或

者联用硫酸镁诱导 CA［18］。静注 1% ATP 6 mL 或静脉联

用 ATP 和硫酸镁混合液 6 mL（ATP：硫酸镁＝2：1，ATP  

4 mL + 硫酸镁 2 mL）诱导 CA。CA 判断标准： ① 有创血压

监测显示动脉搏动波消失且 MAP＜10 mmHg； ② 心电图示

直线、VF 或电 - 机械分离。CA 后 4 min 开始 CPR，胸外按

压 , 按压频率为 180 次 /min，按压深度为胸廓前后径 1/3；

呼吸机辅助通气，FiO2 为 0.21，通气频率 50 次 /min，潮气

量 20 mL/kg；ACLS，复苏 1 min 后静注肾上腺素 0.04 mg/kg。

ROSC 判断标准： ① 出现室上性节律（包括窦性、房性或交

界性心律）； ② MAP＞20 mmHg 并持续 1 min 以上。经上述

程序抢救 10 min，若动物仍未能 ROSC 则为 CPR 失败。

  两种方法均可以诱导 CA，但 ATP 合用硫酸镁诱导 CA

时间短，ROSC 成功率更高，表明 ATP 合用硫酸镁诱导 CA

有望成为一种新的 CA 动物模型制备方法。但 ATP 合用硫

酸镁致颤法需考虑 ATP 干扰动物机体能量代谢和硫酸镁引

起的电解质紊乱等问题。

5 大血管钳夹法制备家兔 CA-CPR 模型

  大血管钳夹法是指夹闭主动脉及腔静脉诱导 CA［19］。

沿胸部正中线稍偏右开胸暴露心脏，分离主动脉与腔静脉，

分别从主动脉起始部及腔静脉各套一丝线，丝线穿过一细塑

料管，通过塑料管钳夹主动脉与腔静脉两端丝线以致 CA， 

血液断流 3 min，放开动脉夹，开始 CPR。该方法模拟临床上

电 - 机械分离的病理生理过程，但由于开胸本身的创伤和血

管夹闭位置与时间的差异，使得该动物模型和临床实际情况

存在一定的差别。

6 布比卡因注射法制备家兔 CA-CPR 模型

  布比卡因注射法是通过静注局麻药物布比卡因诱导 

CA［20-21］。家兔麻醉、气管插管后予机械通气（FiO2 为 1.00，

通气频率为 60 次 /min，吸呼比 1：4），机械通气后静注维库

溴铵 0.1 mg/kg。经耳缘静脉注射 0.75% 布比卡因 10 mg/kg，

5 s 内注射完毕；CA 后 30 s 内不进行干预，模拟临床识别和

反应时间；30 s 后进行 CPR。该动物模型可用于模拟临床

上局麻药中毒致 CA 的病理生理过程。

7 小 结

  综上，近年来家兔 CA-CPR 模型的制备有了很大的进

展，根据临床上不同的病理生理过程，设计出不同的模型种

类，研究者可根据关注的病理生理过程，选择不同的动物

模型。但仍存在很多需改进和完善的地方： ① CA 起始时

间是重要的参数，许多研究在判断 CA 标准方面有差异，不

同的 CA 起始时间会影响模型之间的可比性，诱颤法判断

CA 时间相对准确，窒息法诱导 CA 是渐进的过程，因此在

研究报道中应明确 CA 的判断标准，并尽量做到相对统一。 

② 对于诱导 CA、复苏过程中参数没有详细描述，在诱颤法

中要注意描述电刺激电流或电压大小、频率和持续时间，在

复苏过程中注意描述胸外按压参数（按压位置、频率和深度

等）、呼吸机辅助通气参数（FiO2、通气频率、潮气量和吸呼比

等）、药物使用情况（时间、剂量、是否追加等）以及是否除颤

（时间、剂量等），这样有助于动物模型的标准化和可重复性。

③ 评价模型制备的客观指标不统一，有的研究提出检测脑
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灌注压（CPP）和呼气末正压（PETCO2）是预测复苏成功率的

指标，但有的研究只关注 ROSC 率和早期存活率（24～72 h）

等指标，对于与临床相关的远期存活率和复苏后神经功能情

况等指标不太关注。此外，评价复苏后神经功能预后的指

标（格拉斯哥昏迷评分、神经功能缺损评分、整体和局部组

织病理学损伤评分及脑电图等）存在不一致性和主观性，如

何将这些指标标准化也是后期动物模型研究需注意的问题。

因此，我们需要在以后的实验研究中注意动物模型的质量控

制，排除可能影响复苏成功率和 CPR 研究质量的因素，尽早

建立较为标准的 CA-CPR 模型，使 CPR 结果具有可比性。
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