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高频超声观察正常小鼠心脏增龄性改变 

汪佳佳 1,2，刘秀芬 2，尧 青 2，郭 霜 2，陈 晓 2，黎七雄 3* 
1 湖北省智慧康养产业技术研究院  湖北咸宁 

2 湖北科技学院医药研究院糖尿病心脑血管病变湖北省重点实验室  湖北咸宁 
3 武汉大学基础医学院药理学系  湖北武汉 

【摘要】目的 高频超声评价小鼠不同周龄时心脏结构及功能的改变。方法 对 10 只雄性 C57BL/6 小鼠

于 12、21、38 周龄时行超声心动图检查，观察常规超声指标室间隔舒张末期厚度（IVS;d）、左室后壁舒张

末期厚度（LVPW;d）、左室舒张末期内径（LVID;d）、左室收缩末期内径（LVID;s）、射血分数（EF）、

缩短率（FS）、二尖瓣射血时间（DT）、等容舒张期（IVRT）；斑点追踪成像测量左室长轴整体及节段纵

向应变的变化。结果 与 12 周龄比较，38 周龄时小鼠 IVS;d 显著增大（p<0.05），而左室整体纵向应变、

室间隔纵向应变则明显降低（p <0.05）。结论 应用高频超声及斑点追踪技术可以较早地获得不同周龄正常

小鼠心脏结构及功能的变化，为探讨小鼠心脏模型的研究及心脏疾病的防治提供参考依据。 
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Observation of age-related changes in the heart of normal mice using high-frequency ultrasound 
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【Abstract】Objective To evaluate the changes in cardiac structure and function of mice at different ages 
using high-frequency ultrasound. Methods Ten C57BL/6 mice were subjected to echocardiography at 12, 21, and 
38 weeks of age to observe conventional ultrasound indicators such as interventricular septal end diastolic thickness 
(IVS; d), left ventricular posterior wall end diastolic thickness (LVPW; d), left ventricular end diastolic diameter 
(LVID; d), left ventricular end systolic diameter (LVID; s), ejection fraction (EF), shortening rate (FS), mitral valve 
ejection time (DT), and isovoluminous diastole (IVRT); Spot tracking imaging was used to measure the overall and 
segmental longitudinal strain changes in the long axis of the left ventricle. Results Compared with 12 weeks of age, 
IVS; d was significantly increased (p<0.05), while the overall longitudinal strain of the left ventricle and the 
longitudinal strain of the interventricular septum significantly decreased in mice at 38 weeks of age (p<0.05). 
Conclusions The application of high-frequency ultrasound and spot tracking technology can identify early changes 
in the structure and function of normal mouse hearts at different weeks of age, providing reference basis for 
exploring mouse heart models and the prevention and treatment of heart diseases. 
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心脑血管疾病居各种死因首位，已严重威胁着

人类健康和生命，尤其是心肌梗死被人类视为“健

康第一杀手”，年龄本身是心血管疾病的重要和关

键风险因素[1,2]。《“健康中国 2030”规划纲要》指

出[3]，我国健康管理要从以往的注重治疗已病向注

重预防未病转变，因此了解心脏的增龄性改变对于

预防心血管疾病具有重要意义。 
小鼠因与人类基因具有高度相似性，心脏疾病

除临床临床研究外，以小鼠作为心脏疾病模型进行

基础研究，特别是运用小鼠超声心动图对心脏变化

随动物年龄变化进行动态影像学观察和评价是必要

的手段[4-6]。高频超声可以清晰显示心脏结构，无创、

实时、活体研究小鼠心脏功能；二维斑点追踪成像

技术可以通过追踪声学斑点计算心室应变，精确分

析心肌整体和局部功能[7]。本研究采用高频超声和

二维斑点追踪成像技术对小鼠在不同周龄时的心脏

结构和功能进行分析，为不同周龄小鼠心脏结构和

功能的变化提供参考数据。 
1 材料与方法 
1.1 实验动物 
C57BL/6 小鼠 60 只，每组 10 只，由湖北科技

学院医药研究院 SPF 实验动物中心提供并常规饲养

于该动物房中。分别对 12、21、38 周龄小鼠行心脏

超声检查。 
1.2 实验仪器与试剂 
Vevo2100 小动物超声系统（VisualSonics，加拿

大），小鼠心电仪和恒温加热平台（VisualSonics，
加拿大），Matrx VMR 小动物麻醉机（MIDMARK，

美国），异氟烷（瑞沃德，中国）。 
1.3 常规超声心动图 
将小鼠放入诱导盒中，使用 2%异氟烷进行诱导

麻醉，待翻正反射消失，取出小鼠放置于恒温加热

平台，四肢固定于涂满导电胶的电极上。将小鼠鼻

子和嘴置于鼻套内，调整异氟烷浓度至 1%进行维持

麻醉。小鼠胸部脱毛备皮，涂抹耦合剂，调整探头

角度和位置对小鼠行超声心动图检查。采集并保存

小鼠胸骨旁左室长轴切面二维图像，采用 M 模式记

录小鼠左心室壁运动曲线，采集三个以上连续稳定

的心动周期图像并保存，于心尖四腔切面运用频谱

多普勒测量小鼠的舒张功能。 
1.4 二维斑点追踪成像 
Vevo Strain 分析左室整体及节段应变及应变

率。在左室胸骨旁长轴切面视图，选择不受呼吸频

率影响的三个连续的心动周期，从心底至心尖再到

心底的顺序手动描绘左心室壁，软件将心室分为室

间隔心底段、室间隔中段、室间隔心尖段、左室后

壁心底段、左室后壁中段和左室后壁心尖段并计算

出左室整体及节段纵向应变。 
1.5 数据分析 
使用 Graphpad Prism 9.0 对数据进行统计学分

析，当数据满足正态分布时采用 RM one-way 
ANOVA 进行分析，组间两两比较采用 Tukey 检验；

不满足正态分布时采用 Friedman 检验，组间两两比

较采用 Dunn，检验数据以（͞χ±s）表示，P<0.05 表

示差异具有统计学意义。 
2 结果 
2.1 C57BL/6 小鼠左心结构增龄性变化 
表 1 显示，随着周龄增加，间隔舒张末期厚度

（IVS;d）、左室后壁舒张末期厚度（LVPW;d）、

左室舒张末期内径（LVID;d）、左室收缩末期内径

（LVID;s）均呈现逐渐增大的趋势。其中，与 12 周

龄比较，38 周龄时小鼠 IVS;d 显著增大（p <0.05），

而 LVPW;d 略微增厚但无显著性差异；左室大小指

标 LVID;d、LVID;s 虽增大但差异不明显。 
表 1  C57BL/6 小鼠不同周龄时心脏结构的变化（͞χ±s,n=10） 

 12w 21w 38w 

IVS;d（mm） 0.94±0.12 0.96±0.07 1.03±0.10* 

LVID;d（mm） 3.56±0.26 3.77±0.21 3.73±0.29 

LVID;s（mm） 1.96±0.30 2.07±0.22 2.16±0.25 

LVPW;d（mm） 0.83±0.11 0.83±0.15 0.89±0.09 

w:周龄； 与 12w 比较 *P <0.05 
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2.2 C57BL/6 小鼠左心功能增龄性变化 
表 2、3 显示，随着周龄的增加，收缩功能射血

分数（EF）、缩短率（FS）略微降低但无显著性差

异；舒张功能二尖瓣射血时间（DT）随周龄增加有

逐渐减小的趋势，等容舒张期（IVRT）有逐渐增大

的趋势，但四组指标均无显著性差异。 
2.3 C57BL/6 小鼠左室心肌应变增龄性变化 
图 1 显示，随着周龄增加，小鼠左室整体纵向

应变逐渐降低，至 38 周龄时，左室整体应变显著减

少，与 12 周龄比较 P <0.05；对左室心肌进行节段

性分析，将左室心肌节段分为室间隔段和左室后壁

段，与 12 周龄时比较，室间隔纵向应变在 38 周龄

时显著降低 P <0.05，而左室后壁纵向应变虽有降低

但无明显差异。 
图 2 显示，每一根线条代表一个节段的心肌纵

向应变变化，不同颜色的线条代表不同节段的心肌，

线条峰值是这段心肌收缩期的峰值应变。38 周龄时，

小鼠左室整体应变显著减少。 
表 2  C57BL/6 小鼠不同周龄左心收缩功能的变化（͞χ±s,n=10） 

 12w 21w 38w 

EF（%） 76.88±5.72 76.66±4.91 73.87±3.65 

FS（%） 45.05±5.42 44.94±4.73 42.22±3.15 

表 3  C57BL/6 小鼠不同周龄左心舒张功能的变化（͞χ±s,n=5） 

 12w 21w 38w 

DT（ms） 29.00±4.76 26.89±5.69 24.11±4.83 

IVRT（ms） 17.61±3.18 19.67±4.11 22.52±4.66 

 
图 1  C57BL/6 小鼠左室整体及节段纵向应变 

w:周龄；与 12 周龄比较 *P <0.05 

 

图 2  C57BL/6 小鼠左室整体及节段纵向应变图像变化 
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3 讨论 
本文从 C57BL/6 小鼠 12 周龄时开始进行超声

心动图检查，此周龄小鼠达到体成熟，身体各组织

器官已具备成年固有形态和结构特点，但尚未受衰

老影响；21 周龄时小鼠进入中年期，38 周龄已迈入

中老年期。本研究以同一组小鼠作自身对照，避免

了因个体化差异对观察结果带来的影响。本实验观

察到，在 12 周龄至 38 周龄的时间段内，C57BL/6
小鼠的室间隔显著增厚，而左室后壁厚度差异不明

显，呈不对称性增厚的特点，这与人类心脏衰老的

变化相似[5,8-10]；在此时间段内，C57BL/6 小鼠心脏

的收缩、舒张功能有随周龄增加而减低的趋势，而

斑点追踪成像结果显示，随周龄增加小鼠左室整体

纵向应变和室间隔纵向应变均减低，表明心脏功能

降低。已有文献表明，衰老小鼠已成为研究心脏衰

老的分子过程以及新靶点治疗的手段[11,12]。 
超声心动图是心血管疾病的常用检查手段，但

在基础研究中，由于小鼠心脏较小，位置距离体表

较浅，检查较为困难，而高频超声的出现解决了小

鼠心脏超声的难题[13]。本实验通过多切面和频谱多

普勒进行检查，可得出室壁厚度、内径大小、射血

分数、等容舒张期等一系列指标来反映左室结构和

收舒功能。而斑点追踪成像与常规超声心动图相比，

通过对心肌进行斑点追踪，得出整体和局部心室肌

的应变参数，因无角度依赖性，相较组织多普勒能

更准确地反映局部及整体心肌改变。Claudiode Lucia
等釆用高频超声心动图评价心梗小鼠左室整体功能

和节段性室壁运动变化，对 6 个月（24 周）、12 个

月（48 周）、15（个月 60 周）和 20 个月大（80 周）

的小鼠进行超声心动图（ECHO）观察，发现年轻

（6 个月大，24 周）和老年（20 个月大，80 周）小

鼠之间心功能才有差异[14]。本实验通过采用高频超

声观察正常小鼠心脏增龄性改变，发现 38 周的小鼠

与 12 周的小鼠比较，左心结构和左室心肌应变性就

产生了变化，与 Claudiode Lucia 等研究的比较，我

们研究 C57BL/6 的小鼠心脏功能的变化早了，并发

现随周龄增长，在常规指标射血分数和缩短率发生

明显变化之前，左心整体纵向应变出现了显著降低，

节段心肌分析显示室间隔纵向应变减低，这与室间

隔厚度增加呈相反趋势，因此提示斑点追踪成像技

术比常规超心功能指标能更早观察到增龄过程中心

功能的改变，表明高频超声有利于心脏功能的研究，

本研究也发现正常 C57BL/6 小鼠心脏功能较早的变

化为探讨小鼠心脏模型的研究及心脏疾病的防治提

供参考依据。 
本研究也存在不足之处，舒张功能由于小鼠心

率较快难以被测值，所以样本量较小所测指标较少，

更多舒张功能指标尚待后续实验深入研究。 
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