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离子束辅助沉积氧化钦对改善热解碳抗凝血性能

作用的初步研究
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徐德 民
,

王 哲
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赵 强
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蒋振斌
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,

上海

摘 要 用离子束辅助沉积的方法在人工心脏瓣膜热解碳材料表面制备氧化钦薄膜
,

研究其

对杭凝血性能的改善情况
,

以探索新型的人工瓣膜材料 对样本分别进行体外血小板猫附试验

和动物体内试验以观察血栓形成的情况 结果表明
,

相比较传统的热解碳材料而言
,

氧化钦薄

膜处理过的材料上戮附的血小板数目和聚集的血小板团数均明显减少
,

且血小板伪足数目亦明

显减少 动物体内试验亦表明有氧化钦薄膜的样本表面形成的血栓较传统的热解碳材料要少
,

且没有热解碳材料表面有大量的血小板聚集和纤维蛋白形成 研究结果显示用离子束辅助沉积

技术制备的氧化钦薄膜
,

其抗凝血性能优于 目前临床应用的热解碳材料
,

很可能成为新一代的

人工瓣膜材料
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引言

心脏瓣膜病在国内外均属多发病
,

瓣膜替换术在心脏外科实践中居重要地位 近年来
,

国内外的人工瓣膜替换术均有较大幅度的增加 , 因此
,

发展人工心脏瓣膜是心脏外科领

域中的一项重要任务 近年来我院心外科和 中科院冶金所离子束开放实验室合作
,

用离子

束注入辅助沉积的方法
,

对人工瓣膜材料热解碳进行表面改性
,

以改善其抗凝血性能 取
得了初步成果

材料与方法

将热解碳制成直径
、

厚度为 的圆片
,

圆片边缘约 处两端各打一直径

为 的小孔 在一组圆片上制备氧化钦薄膜作为样本
,

另一组作为对照 氧化钦薄膜是

用离子束辅助沉积的技术
,

在美国进 口的
一

离子束混合沉积装置上进行的 在氧

气氛中
,

通过 的电子束蒸发沉积和惰性气体 离子轰击进行氧化钦薄膜的合成 薄膜

的生长条件为 离子束能量为
,

束流密度为
,

的蒸发速率为
,

充入氧气后靶室真空度为 一 ” ,

衬底温度为 材料制备后
,

用 射线衍射技术
、

光谱及透射电镜 测定薄膜的结构
·

该过程由开放实验室完成

体外试验 血小板戮附试验 ①将新鲜抗凝人血 离心
,

使血小板与红细

胞分离 ②取上部富含血小板的血浆
,

将样本浸入其中
,

约 后取出 样本用生理盐水
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漂洗
,

戊二醛固定 ③把样本泡入
、 、

和 的酒精各 脱

水 ④样本泡入
、 、

和 的乙酸异戊酷脱醇 ⑤样本干燥
、

喷金
,

扫描电

镜 观察血小板形态
,

并进行血小板戮附量的统计
·

动物实验 杂种狗 条作为实验动物
,

重量在 左右
,

用
一

带针缝线

穿过圆片的小孔用以固定 将动物分为二组 一组动物 条
,

静脉麻醉后打开腹腔
,

分离出

腹主动脉
,

分别在远端和近端阻断 切开动脉
,

将样本及对照片置入动脉内
, 一

缝

线固定并缝合血管 其中 个样本在近心端
,

个样本在远心端 开放血流
,

止血后关闭腹

腔 另一组动物 条
,

分别将样本和对照片置入左
、

右股动脉
,

其余同前组 实验过程中除

麻醉外不应用任何药物 动物喂养 、 周后
,

在麻醉状态下取出埋有实验材料的血管
,

小

心取出样本及对照
,

操作时避免损坏材料表面附着之血栓 肉眼观察并照相记录 小心剥

离血栓
,

戊二醛固定材料
,

干燥
、

喷金后
,

电镜扫描观察材料表面的微观情况
,

并照

相记录

结果

图 氧化钦样本表面形成的血栓明显少于热

解碳 大体照片

一

薄膜材料的结构 根据 离子轰击下

生长的氧化钦薄膜的 谱图
,

并经

光谱分析证实
,

在前述条件下制备的薄膜为金
红石结构 而 分析表明

,

从 衬底到氧

化钦薄膜之间可分为 层
,

分别为
、

非晶硅
、

非晶氧化钦及晶态氧化钦
,

各层之

间的界面非常平整 整个非晶过渡层约

薄膜厚度为 、
·

血小板豁附实验 在氧化钦薄膜上豁附

的血小板数目以及聚集的血小板团数均比热

解碳上少得多
,

而且血小板伪足少 见图

表明样本的血液相容性优于普通热解碳

图 热解碳表面有血小板聚集
,

并有纤维蛋白形成 , 而氧化钦表面则没有上述这种现象
一

一

动物实验 第一组实验动物中
,

一条动物在行植入材料手术时死亡
,

另一条在术后 天

死亡 原因不明
,

得到 对结果 肉眼观察在样本表面形成的血栓量均比对照组表面为少



期 陈安清
,

等 离子束辅助沉积氧化钦对改善热解碳抗凝血性能作用的初步研究

电镜观察材料表面血液豁附情况 见图
、 ,

发现在对照组材料表面有大量的血小板聚

集
,

并有纤维蛋白形成
,

而样本表面则几乎没有血小板的勃附
、

聚集及纤维蛋白的形成 第

二组实验动物喂养中死亡一条
,

得出 对结果 肉眼观察样本和对照材料表面有网状纤维

蛋白形成
、

血小板变形
、

团聚及大量红细胞团聚变形
,

而样本表面只有少量红细胞豁附

图 热解碳表面有纤维蛋日的形成和血小板的变增
、

凶聚 血氧化钦表囱 只有少量红细胞鞘附

丘
一 ,

一

结论

自上个世纪 年代首例瓣膜替换术在美国成功实施以来
,

已有数以百万计得瓣膜病患

者通过人工瓣膜获得了新生 理想的人工瓣膜应该满足这样一些条件 队 血流动力学接

近正常天然瓣膜
,

阻力最小
,

关闭快而严密
,

没有返流 耐久性达到正常工作 年以

上 良好的人体组织相容性
,

包括 良好的抗血栓作用
,

不需抗凝治疗
,

不破坏血液成

分
,

没有明显的排异反应
,

没有噪音
,

不影响病人的生活质量 临床应用的可行性
,

即外科技术简单易行
,

便于制造
,

价格便宜 目前临床应用的人工瓣膜主要有生物瓣和机

械瓣 生物瓣具有良好的血液相容性
,

但耐久性差
,

易钙化和损坏
,

平均寿命在 、 年

左右
,

需两次手术
,

所以 自 年代中期以后
,

生物瓣的应用逐年减少 【, 、 目前应用最广

泛的仍为机械瓣
,

材料以热解碳为主 但机械瓣的缺陷在于血栓形成及长期抗凝造成的危

害 一 人工瓣膜的血栓发生率为每百人年约 、 ’】
,

而抗凝有关的出血并发症为每百人

年约 左右 因此
,

如能找到不需抗凝的人工瓣膜材料
,

其意义是显而易见的 国内外在

寻找具有更好抗凝血性能的材料以取代热解碳进行了大量工作
,

但除德国 研究

的 掺杂的金红石型 陶瓷材料外
,

各种材料的血液相容性均未超过热解碳 ‘”

而陶瓷材料加工困难
,

力学性能差
,

故未能付诸实用 但由此发现
,

氧化钦具有更好的抗凝

血性能

材料表而的血栓形成与电子从非激活状态的蛋 白质 如纤维蛋白原 向固体表面的转移

有关 因此
,

材料表面适当的电子结构使阻止纤维蛋白原的电荷转移成为可能
,

从而阻止血

栓的形成 材料与血液接触后
,

第一个过程是血浆蛋白在材料表面的吸附 吸附蛋白层将

决定材料的血液相容性 血液中的有形成分如血小板
、

红细胞等吸附于蛋白层之上
,

其私

附与激活和吸附蛋白质直接相关 血液中影响凝血的蛋白主要有两种 白蛋白和纤维蛋白

原 白蛋白在生物材料表面的大量吸附
,

可减少血小板豁附
,

从而改善抗凝血性能 ’ 而

纤维蛋白原在材料表面的吸附
,

不仅自身会参与凝血过程
,

还会增加血小板在材料表面的
豁附和激活

,

导致凝血 所以
,

一个好的生物材料需要良好的蛋白吸附特性
,

即尽量少

吸附纤维蛋 白原是对生物材料的首要 目标 而纤维蛋白原吸附后如何延长它的分解时间也
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是改善抗凝血性能的有效手段 与热解碳相比
,

氧化钦表面吸附了较多的白蛋白和较少的

纤维蛋白原 因此
,

氧化钦薄膜的抗凝血性能要明显优于热解碳 而通过离子束辅助沉积

技术在热解碳表面制备氧化钦薄膜
,

可以兼得两者的优点
,

在材料的制备上又切实可行
因此

,

用离子束辅助沉积技术制备的金红石型氧化钦薄膜
,

其抗凝血性能已大大超过 目前

临床应用的热解碳
,

氧化钦薄膜很可能成为新一代的人工瓣膜材料 本文阐述的是我们初

步的研究成果
,

实际应用还需作进一步动物实验及临床试验的研究
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