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新型国产生物源性胶原涂层涤纶血管抗
血浆渗出及抗出血性能研究初探

张　 程，王鹏程，吴柯叶，丁以群

［摘要］：目的　 检测一种新型国产人造血管材料抗血浆渗出及抗出血性能。 方法　 健康的实验用藏猪 １ 只，体重 ４７ ｋｇ。
全麻后于左侧第 ４ 肋间开胸，阻断胸降主动脉，采用双盲法将 ４ 款同样大小的补片分为对照组（２ 种商品化补片）和实验组（２
种自研血管材料）补片随机缝至胸降主动脉的 ４ 个切口上，开放胸降主动脉后，分别测量正常血细胞比容（ＨＣＴ）０．３９ 时三种

血压状态下（收缩压 ６０～７０ ｍｍＨｇ、９０～１００ ｍｍＨｇ 及 １３０～１４５ ｍｍＨｇ）和血液稀释状态（ＨＣＴ ０．３１、收缩压 １３０～ １４５ ｍｍＨｇ）下
补片表面渗血渗液数据，调控血压方法为血管活性药物＋胸降主动脉部分阻断。 结果　 手术阻断时间：３５ ｍｉｎ。 在正常 ＨＣＴ
下，收缩压为 ６０～７０ ｍｍＨｇ 时，两个实验组渗出均少于对照 １ 组，差异有统计学意义（ Ｐ ＜０．０５）；在收缩压为 ９０～ １００ ｍｍＨｇ 及

１３０～１４５ ｍｍＨｇ 时实验组与对照组渗血渗液量无明显差异（ Ｐ ＞０．０５）；相同血压（收缩压为 １３０ ～ １４５ ｍｍＨｇ），血液稀释状态

（ＨＣＴ 为 ０．３１）下与正常状态（ＨＣＴ 为 ０．３９）时的补片渗血渗液无明显差异（ Ｐ ＞０．０５）。 结论　 在凝血功能正常的情况下，新
型的国产人造血管材料即刻的抗血浆滲出及抗出血性能可能优于对照 １ 组；随着自身凝血成分在人造血管内壁的附着，不同

血压、ＨＣＴ 状态下，该新型的国产人造血管材料抗血浆渗出及抗出血性能与其他两种已商品化的人造血管可能无差别；同一

血压状态下，ＨＣＴ 的变化对人造血管的渗出影响不明显；明确的结论尚需更多的实验病例验证。
［关键词］：　 新型国产人造血管；抗出血性能；动物实验
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　 　 根据智研咨询发布的《２０１９－２０２５ 年中国人造

血管行业市场现状分析及投资前景预测报告》 ［１］ 及

《２０１９ 年中国心外科手术和体外循环数据白皮

书》 ［２］： 自 ２０１４ 年，我国大血管手术及人造血管销

量呈现持续增长趋势。 然而，目前国内人造血管主

要依靠进口产品；且由于多种原因，我国目前人造血

管出现供不应求的局面。 尽快实现人造血管国产化

是摆在眼前的紧迫任务。 本研发团队与多家国内企

业合作研发的人造血管已完成结构设计、静态仿真

及样品试车。 在正式生产用于动物实验的原型血管

前，拟进行急性动物预实验，初步评价该人造血管材

料在不同血压、血细胞比容（ｈａｅｍａｔｏｃｒｉｔ，ＨＣＴ）状态

下的抗血浆渗漏及抗出血性能，探讨其与国际市场

上已商品化的两种人造血管材料的差异。

１　 材料与方法

１．１　 材料　 血管补片 ４ 块：分别购自 Ｍａｑｕｅｔ 公司、
Ｖａｓｃｕｔｅｋ 公司及两种自主研发的生物源性胶原涂层

涤纶血管。 实验动物：健康的实验用藏猪 １ 只，雌雄

不限，体重 ４０～５０ ｋｇ。 银蛇（广州）医疗科技有限公

司提供实验场地、手术器械；吻合缝线使用美国强生

Ｅｔｈｉｃｏｎ Ｅｖｅｒｐｏｉｎｔ ６－０ （Ｅｔｈｉｃｏｎ， Ｃｉｎｃｉｎｎａｔｉ， ＯＨ）。
１．２　 方法　
１．２．１　 实验分组 　 将 ４ 块同样大小的补片分为对

照组（２ 种商品化补片）和实验组（２ 种自研血管材

料），将 Ｍａｑｕｅｔ 血管定义为对照组补片 １，将 Ｖａｓ⁃
ｃｕｔｅｋ 血管定义为对照组补片 ２；将两种自主研发的

生物源性胶原涂层涤纶血管定义为实验组补片 ３ 及

实验组补片 ４。 将每种材料修剪成 １ 片 ２ ｃｍ×１．５
ｃｍ 血管补片，随机编号。 在手术、称量及统计过程

中，外科医生、称量人员及统计分析师均不知晓某一

编号的补片所对应的生产商。
１．２．２　 动物准备 　 本实验符合动物伦理和动物福

利的相关要求，并严格遵循实验动物福利与 ３Ｒ 原

则设计。 普通饮食饲养实验动脉，术前禁食、禁水 ８
ｈ。 给予实验动物肌注舒泰（５ ｍｇ ／ ｋｇ）和硫酸阿托

品（０．０８ ｍｇ ／ ｋｇ），待动物安静后备皮，在股静脉处留

置静脉穿刺管、颈动脉留置动脉测压管后，行气管插

管，机械辅助通气。 实时监测肢体导联心电图、血压

及舌血氧饱和度。
１．２．３　 实验过程　 术者不知晓补片品牌，两名手术

医生分别具备心血管外科主任医师和主治医师资

格，年体外循环手术量均超过 ３００ 台。 实验藏猪右

侧卧位，左胸后外侧区域碘伏消毒、铺巾；经左侧第

四肋间切口开胸，显露胸部降主动脉；纵向切开降主

动脉表面纵隔胸膜，游离降主动脉，长度约为 １０
ｃｍ；游离并烧断肋间动脉。 在游离区使用血管阻断

钳分别阻断近心端和远心端；在降主动脉上做 ４ 个

纵向切口，切口长度为 １．５ ｃｍ，切口间距 ０．５ ｃｍ。 修

剪切口，去顶，使其在开放后呈现 １ ｃｍ×１．５ ｃｍ 破

口；用 Ｅｔｈｉｃｏｎ Ｅｖｅｒｐｏｉｎｔ ６－０ Ｐｒｏｌｅｎｅ（Ｅｔｈｉｃｏｎ， Ｃｉｎ⁃
ｃｉｎｎａｔｉ， ＯＨ）缝线将四块补片缝合，修补降主动脉缺

损。 开放降主动脉远心端血管阻断钳，检查吻合口

处出血，修补活动性出血点；然后开放近心端血管阻

断钳，用纱布压迫止血 ５ ｍｉｎ。 行血气分析，将 ｐＨ
值纠正至 ７．３５ ～ ７．４５；记录 ＨＣＴ；测量 ＡＣＴ，调整至

正常水平。 通过使用血管活性药物及部分阻断降主

动脉远心端，调整收缩压至 ６０ ～ ７０ ｍｍＨｇ、９０ ～ １００
ｍｍＨｇ 及 １３０～ １４５ ｍｍＨｇ；在三种血压状态下，在每

一补片上方放置一个已经称重的棉球；３ ｍｉｎ 后移

除，称重。 重复三组，记录数据。 在 １０ ｍｉｎ 内快速

输入林格氏液，２５ ｍｌ ／ ｋｇ，记录 ＨＣＴ，通过使用血管

活性药物及部分阻断降主动脉远心端，将收缩压调

整至 １３０～１４５ ｍｍＨｇ，重复采用上述棉球称量法记

录出血量。
１．２．４　 统计学分析 　 数据用 ｓｔａｔａ１２ 软件进行统计

分析，重量变化数据为棉球置入前后质量的差值。
所有数据经方差分析， Ｐ ＜０．０５ 判断差异有统计学

意义。

２　 结　 果

２．１　 补片外观及针感　 补片 １ 为 Ｍａｑｕｅｔ；补片 ２ 为

Ｖａｓｃｕｔｅｋ；补片 ３、４ 为本团队采用不同工艺研发的

产品。 肉眼观察补片 １ 薄于其他三款补片，易缝性

及针感上 ４ 款产品无明显差异。 见图 １。
２．２　 不同 ＨＣＴ 及血压下棉球重量的变化　 ＨＣＴ 为
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图 １　 图四种不同补片动物实验观察

注：上侧为植入后的补片，均无明显渗血；
下侧图为实验结束后，剖开血管查看补片

内壁情况，可见 ４ 块补片内表面均有纤维

组织附着

０．３９ 的不同血压下及 ＨＣＴ 为 ０．３１ 的血压为 １３０ ～
１４５ ｍｍＨｇ 时各补片上棉球重量变化（表 １）。 ＨＣＴ
为 ０．３９ 血压为 ６０～７０ ｍｍＨｇ 时，实验组棉球重量变

化均小于对照组 １（ Ｐ ＜０．０５），差异有统计学意义。

其余各种情况下实验组棉球重量变化与对照组无明

显差异，实验组间无明显差异（表 ２）。 在收缩压为

１３０～１４５ ｍｍＨｇ 时，ＨＣＴ 为 ０．３９ 和 ０．３１ 这两种不同

ＨＣＴ 时棉球重量变化无明显差异（表 ３）。

表 ３　 ４种补片在相同血压∗不同 ＨＣＴ 情况下棉球重量变化

项目
棉球重量变化均值（ｍｇ）

ＨＣＴ ０．３９ ＨＣＴ ０．３１
Ｐ 值

补片 １ ３１．０±１４．２ ３３．３±１８．６ ０．８２７

补片 ２ ４．０±２．０ １３．０±１１．３ ０．２４８

补片 ３ ８（５，３６） ＃ ５（０，１０） ＃ ０．５７７

补片 ４ ４４．０±７．１ ３９．０±１７．５ ０．５６４

　 注：∗：血压为 １３０～１４５ ｍｍＨｇ ；＃：补片 ３ 计算标准差过大，用中位

数（四分位间距）表示

３　 讨　 论

人造血管的研究是众多涉及多个交叉学科的前

沿研究课题之一。 早在 １９５９ 年，我国就有先驱采用

纺绸制作人工血管进行动物实验，实验短期通畅率

为 ６０．７％，但并发症发生率较高，为 ４２．９％［３］。 目前

国内临床使用的血管主要依赖于进口，大口径人造

血管产品主要采用膨体聚四氟乙烯和涤纶聚酯制

作［４］，技术已经非常成熟，在临床上有广泛应用；小

表 １　 不同 ＨＣＴ 及不同血压下棉球重量变化值

项目

ＨＣＴ 为 ０．３９ 时收缩压

６０～７０（ｍｍＨｇ）

补片

１
补片

２
补片

３
补片

４

ＨＣＴ 为 ０．３９ 时收缩压

９０～１００（ｍｍＨｇ）

补片

１
补片

２
补片

３
补片

４

ＨＣＴ 为 ０．３９ 时收缩压

１３０～１４５（ｍｍＨｇ）

补片

１
补片

２
补片

３
补片

４

ＨＣＴ 为 ０．３１ 收缩压

１３０～１４５ ｍｍＨｇ

补片

１
补片

２
补片

３
补片

４

ΔＭ１∗（ｍｇ） ４７ １９ ２ ９ ２１ ２９ ８ ３７ ３１ ２１ ０ ２２ ４２ ２ ５ ３９

ΔＭ２∗（ｍｇ） ６４ ２４ ４ １９ ２６ １２ ８ ４５ ５３ － １０ ３８ １５ ４ ８ ４９

ΔＭ３∗（ｍｇ） ２７ ２０ ７ １５ ２ ２４ ３４ ７１ １６ ５ － ５７ ３６ ６ ３６ －

　 注：∗ΔＭ １、２、３：表示每个补片的 ３ 个棉球的放置于补片处吸收渗血渗液前后重量变化；－：表示重量变化值为负值，视为测量误差，按照缺

失值处理

表 ２　 不同 ＨＣＴ 及不同血压下棉球重量变化统计分析

各棉球重量比 Ｐ 值
ＨＣＴ 为 ０．３９ 时的不同收缩压（ｍｍＨｇ）

６０～７０ ９０～１００ １３０～１４５
ＨＣＴ 为 ０．３１ 时收缩压 １３０～１４５ ｍｍＨｇ

补片 ３ ｖｓ．补片 １ ０．００５ １ ０．５７６ １

补片 ３ ｖｓ．补片 ２ ０．４２ １ １ １

补片 ４ ｖｓ．补片 １ ０．０２５ ０．０９６ １ １

补片 ４ ｖｓ．补片 ２ １ ０．１９７ ０．７２１ ０．０５３

补片 ３ ｖｓ．补片 ４ １ ０．１ ０．３３４ ０．２５３
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口径的人造血管临床效果仍不理想，是研究的热

点［５］。 理想的人造血管要求其理化性能稳定，不退

化；机械力学性能良好，具有一定的强度及柔软度；
纤维网孔径适宜，易缝性良好；无明显渗血或能在较

短的时间内止血，无血浆渗出；生物相容性良好，组
织反应较轻，易形成血管内外膜，不易形成血栓，远
期通畅率理想；尺寸多样，适应不同部位血管需

要［６－８］。 而抗血浆渗漏及渗血特性是临床应用的最

首要要求之一。 本团队所研发的 ２０ ｍｍ 直径聚酯编

织人造血管已经通过部分理化参数的体外测试，包
括血管壁渗水率及力学性能等。 在拟行动物实验

前，需对本血管抗血浆渗出及抗出血性能进行测试，
通过动物预实验来确定检测方法的可行性，同时，通
过与商品化人造血管的比较，初步评价本胶原蛋白

涂层人工血管的抗血浆渗漏和抗出血性能方面是否

存在显著性差异。
人工血管的抗渗血性能与其制备方法相关，目

前的制备方法包括：纤维连接法、组织工程化［９］、３Ｄ
打印［１０］等。 在此基础上，通过制备的后处理及确切

优良的缝合也可提高抗渗血性能。 后处理大多通过

增加涂层实现，本次实验组人工血管采用胶原蛋白

涂层处理，力求改善组织相容性。 实验分组采用双

盲法，由第三方取 ４ 款人造血管修剪合适大小补片

用于实验，术者不知晓补片的组别和品牌。 植入操

作过程顺利，各组人造血管的易缝性及针感无明显

差异。 实验为急性抗血浆渗出及抗出血性能实验，
而不是测量补片抗血浆渗出及抗出血性能的极限实

验，故在正常的凝血状态（非肝素化）下，吻合完毕

后，自身凝血成分封闭人工血管空隙（均未使用细针

穿刺排气），并逐渐提高血压及稀释血液后测量血浆

渗出及出血情况。 肉眼观察，实验组和对照组均未

见明显渗液及渗出，统计数据显示：在 ＨＣＴ ０．３９、血
压 ６０～７０ ｍｍＨｇ 的状态下，实验组渗出少于对照组 １
（ Ｐ ＜０．０５），差异有统计学意义。 考虑此组实验数据

为吻合完后的第一组测量数据，自身凝血成分尚未

封闭人工血管腔隙，结合对照组 １ 肉眼观察厚度上

明显薄于其他三款补片，其渗出较多可能与此相关。
随后自身凝血成分在补片内表面的累积发挥作用，
在不同血压下，各组间渗出无明显差异（ Ｐ ＞０．０５）。
即 ４ 款补片的抗出血性能相当。 在收缩压为 １３０ ～
１４５ ｍｍＨｇ 时不同的 ＨＣＴ 的情况下，同一补片的渗

出无明显差异（ Ｐ ＞０．０５），考虑不同的 ＨＣＴ 对补片

的渗出影响不大。 此次为非肝素化动物凝血功能正

常的情况下进行的实验，肝素化、低体温等更严苛情

况下补片的抗出血性能仍需进一步实验检测。

本研究不足之处：实验数据来自于一只实验动

物，样本量少，可能导致统计结果无明显差异，后续

研究将根据本实验结果增加样本数量，降低数据偏

倚。 本次研究仅测试本团队研发的新型国产人造血

管材料的抗血浆及抗出血性能，拟进一步研究该产

品的组织相容性、抗血栓性、长期的结构稳定性等。
综上所述，在凝血功能正常的情况下，新型的国

产人造血管材料即刻的抗血浆滲出及抗出血性能优

于对照 １ 组；随着自身凝血成分在人造血管内壁的

附着，不同血压、ＨＣＴ 状态下，该新型的国产人造血

管材料抗血浆滲出及抗出血性能与其他两种已商品

化的人造血管无差别；同一血压状态下，ＨＣＴ 的变化

对人造血管的渗出影响不明显。 虽然该新型的国产

人造血管材料在抗血浆滲出及抗出血性能上与其他

两种已商品化的人造血管无差别，甚至在即刻抗出

血性能上优于对照 １ 组，但其距临床应用尚远，仍需

更深入的实验研究。
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