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Special article 
Ειδικό άρθρο 

I Swine model in cardiopulmonary resuscitation research. 

Th. Xanthos, PhD 

University of Athens, Medical School 

• To ζωικό πρότυπο του χοίρου στην έρευνα 
της Καρδιοαναπνευστικής Αναζωογόνησης. 

Θ. Ξανθός, PhD 

Πανεπιστήμιο Αθηνών, Ιατρική Σχολή, Εργαστήριο Πειραματικής Χειρουργικής και Χειρουργικής Έρευνας 

ABSTRACT. Cardiac Arrest (CA) constitutes a real medical emergency. Various experimental models have been developed in 

order to test experimental treatments. Animal models that have been used in CA research are rodents, rabbits, cats and dogs, 

primates and swine. Among these, swine are used more often. The reason behind this choice is mostly its close resemblance to the 

human cardiac anatomy and physiology. Various haemodynamic variables have been investigated as predictors of the return of 

spontaneous circulation (ROSC). Coronary Perfusion Pressure (CPP) is the only proven predictor for ROSC. CPP, which is 

responsible for myocardial perfusion, greatly augments during chest compressions. ROSC and therefore survival after CA has 

been associated with CCP values greater than 15 mmHg for humans and 25 mmHg for animals. For the experimental induction 

of CA various electric sources have been used. All these experimental devices could be potentially dangerous for researchers, even 

though, no incidence of electrocution has been reported in the international literature. The ordinary cadmium battery appears to 

be safer and is an extremely effective way of inducing cardiac arrest. 

Keywords: cardiac arrest, experimental models, swine, coronary perfusion pressure 

ΠΕΡΙΛΗΨΗ. Η Καρδιοαναπνευστική Ανακοπή (ΚΑ) αποτελεί την πλέον επείγουσα Ιατρική κατάσταση. Ποικίλα πειραματι

κά πρότυπα έχουν αναπτυχθεί για να εφαρμοστούν διάφορα θεραπευτικά πρωτόκολλα. Τα είδη ζωικών προτύπων που έχουν 

χρησιμοποιηθεί είναι τα τρωκτικά και τα λαγόμορφα, τα ζώα συντροφιάς, τα πρωτεύοντα και ο χοίρος. Παρ' όλα αυτά, ο χοίρος χρη

σιμοποιείται συχνότερα. Οι λόγοι για τους οποίονς συμβαίνει αυτό είναι ποικίλοι. Ο χοίρος προσομοιάζει στον άνθρωπο, ως προς 

την ανατομία της καρδιάς, την τοπογραφία των στεφανιαίων αγγείων, τη λειτουργία των κοιλιών και τον τρόπο ανάπτυξης του 

καρδιαγγειακού συστήματος. Κατά το παρελθόν, έχουν μελετηθεί διάφορες αιμοδυναμικές μεταβλητές που θα μπορούσαν να α

ποτελούν ανεξάρτητους προγνωστικούς δείκτες για την ανάκτηση της αυτόματης κυκλοφορίας. Η πίεση πλήρωσης των στεφανιαίων 

αγγείων (ΠΠΣΑ) φαίνεται ότι είναι ο μόνος αληθινός προγνωστικός παράγοντας για την ανάκτηση της αυτόματης κυκλοφορίας. 

Η ΠΠΣΑ, η οποία είναι υπεύθυνη για την αιμάτωση του μυοκαρδίου, αυξάνεται κατά τη διάρκεια των θωρακικών συμπιέσεων. Η 

ανάκτηση της αυτόματης κυκλοφορίας και η επιβίωση μετά από επεισόδιο ΚΑ έχει συσχετιστεί με τιμές ΠΣΣΑ> 15 mmHg για 

τους ανθρώπους και >25 mmHg για τα ζώα. Για πειραματική πρόκληση ΚΑ έχουν χρησιμοποιηθεί διάφορες ηλεκτρικές συσκευές, 

οι οποίες μπορεί να λειτουργούν με εναλλακτικό ή συνεχές ρεΰμα. Παρ' όλα αυτά, αυτές οι συσκευές θα μπορούσαν να ελλοχεύ

ουν κίνδυνους για τους ερευνητές αν και δεν έχουν καταγραφεί ατυχήματα ηλεκτροπληξίας από παρόμοιες πειραματικές μελέτες. 

Η κοινή μπαταρία καδμίου φαίνεται να είναι ασφαλέστερη και πολύ αποτελεσματική μέθοδος πρόκλησης ΚΑ. 

Λέξεις ευρετηρίασης: καρδιακή ανακοπή, πειραματικά πρότυπα, χοίρος, πίεση πλήρωσης στεφανιαίων αγγείων 
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Η εργασία αυτή παρουσιάστηκε στο 2ο Πανελλήνιο Σεμινάριο Πειραματικής Βιοϊατρικής Έρευνας, 
Νοσοκομείο ΚΑΤ, 20-22 Νοέμβριου 2008. 

Η αναγκαιότητα του Πειραματισμού 

Τα θύματα καρδιακής ανακοπής (ΚΑ) ανέρχονται 
περίπου σε 700.000 ετησίως στην Ευρώπη (Sans S 

at al. 1997). Η κοιλιακή μαρμαρυγή (KM), που είναι 
μια από τις θανατηφόρες αρρυθμίες, εμφανίζεται στο 
40% των θυμάτων ΚΑ και οι μόνες θεραπευτικές πα
ρεμβάσεις, που προτείνονται από τους διεθνείς ορ
γανισμούς, είναι η καρδιοαναπνευστική αναζωογό
νηση (ΚΑΑ) και ο απινιδισμός. Η ΚΑΑ παρέχει οξυ
γόνο στα ζωτικά όργανα, όπως είναι ο εγκέφαλος και 
η καρδιά, μέχρι την εφαρμογή αποτελεσματικού απι-
νιδισμοΰ (Kloeck W at al. 1997). 

Εξαιτίας της υψηλής συχνότητας της ΚΑ και της 
ανάγκης εφαρμογής καθιερωμένων πρωτοκόλλων α
ναζωογόνησης, δημιουργήθηκαν διεθνείς οργανισμοί, 
όπως είναι το Ευρωπαϊκό Συμβούλιο Αναζωογόνη
σης (European Resuscitation Council-ERC) και η 
Διεθνής Επιτροπή Αναζωογόνησης (International 
Liaison Committee on Resuscitation-ILCOR), οι ο
ποίοι κάθε 5 χρόνια δημοσιεύουν νέες κατευθυντή
ριες οδηγίες, οι οποίες βασίζονται σε πειραματικές έ
ρευνες και κλινικές μελέτες, ευελπιστώντας να βελ
τιώσουν την έκβαση της ΚΑ (Anonymous 2000). 

Καθώς λιγότερο από 5% των θυμάτων ΚΑ επι
βιώνουν όταν το επεισόδιο συμβεί εκτός νοσοκομεί
ου, είναι αναγκαίος ο πειραματισμός για να κατα
νοηθούν οι αίτιες της και να βελτιωθούν οι προτεινό
μενες θεραπευτικές παρεμβάσεις (Kloeck W at al. 
1997). Η εφαρμογή νεότερων τεχνικών αναζωογόνη
σης και πειραματικών θεραπευτικών πρωτοκόλλων α
παιτεί την εφαρμογή σε πειραματικά μοντέλα, πριν 
την ενσωμάτωση τους στις κατευθυντήριες οδηγίες 
(Bulger 1987). Η λεπτομερής μελέτη της ΚΑ και της 
ΚΑΑ αποτελεί ένα καινοτόμο πεδίο έρευνας, που 
μπορεί να βελτιώσει κατά πολΰ το προσδόκιμο των 
θυμάτων ΚΑ (Papadimitriou and Xanthos 2006). 

Ερευνητικές Δυσκολίες 

Για τη διεξαγωγή μιας μελέτης σε άνθρωπο απαι
τείται έγγραφη συγκατάθεση του ασθενούς για συμ
μετοχή στην πραγματοποιούμενη μελέτη. Γίνεται, βέ
βαια, κατανοητό ότι σε συνθήκες ΚΑ είναι αδύνατο 
να ληφθεί έγγραφη συγκατάθεση από το θΰμα, το ο
ποίο δεν έχει αναπνοή και κυκλοφορία. Ο κώδικας 

της Νυρεμβέργης και η Διακήρυξη Δικαιωμάτων του 

Ανθρώπου καθορίζουν σαφώς ότι τα κλινικά πρωτό

κολλα πρέπει να τεκμηριώνονται σε πειραματισμούς 

σε ζωικά μοντέλα (Lelovas et al. 2006). Αυτός είναι 

κυρίως ο λόγος που η έρευνα στην ΚΑΑ στηρίζεται σε 

πειραματισμό σε ζώα εργαστηρίου. 

Στην προσπάθεια να γίνει ομοιόμορφος ο τρόπος 

με τον οτιοίο πραγματοποιούνται πειραματισμοί σε 

ζώα εργαστηρίου εκδόθηκαν το 1997 κατευθυντήριες 

οδηγίες για τις έννοιες που απαντώνται συχνά σε ε

ρευνητικά πρωτόκολλα ΚΑΑ, καθώς επίσης και για 

τον τρόπο με τον οτιοίο θα πρέπει να γίνεται ο χειρι

σμός των ζώων αυτών κατά τη διάρκεια του πειραμα

τισμού (Papadimitriou and Xanthos 2006). 

Επιλογή ζωικού πρότυπου για την έρευνα στην ΚΑΑ 

Η επιλογή του ζωικού τιροχύτιου για την έρευνα 

της ΚΑΑ είναι ένα από τα κΰρια προβλήματα του ε

ρευνητή. Πολλές μεταβλητές πρέπει να ληφθούν υπ' 

όψιν κατά το σχεδιασμό πειραματικού μοντέλου 

ΚΑΑ. Στην έρευνα για τη μελέτη της ΚΑΑ έχουν χρη

σιμοποιηθεί αρκετά ζωικά πρότυπα. Κάθε ζωικό πρό

τυπο θα πρέπει να αναπαράγει τη νόσο με αξιοπιστία, 

να είναι εύκολα διαθέσιμο στα ερευνητικά κέντρα, να 

είναι ασφαλές κατά τους χειρισμούς των ερευνητών 

και να μεταφέρεται εύκολα (Dontas 1994). Στη βι

βλιογραφία έχουν χρησιμοποιηθεί ως πρότυπα ΚΑΑ 

διάφορα είδη ζώων, όπως ο μυς, ο επίμυς, άλλα τρω

κτικά, τα λαγόμορφα, τα ζώα συντροφιάς, ο χοίρος 

και τα πρωτεύοντα (Lelovas et al. 2006). Παρ' όλα αυ

τά, ο χοίρος χρησιμοποιείται συχνότερα. Οι λόγοι για 

τους οποίους συμβαίνει αυτό είναι ποικίλοι. Ο χοίρος 

προσομοιάζει στον άνθρωπο, ως προς την ανατομία 

της καρδιάς, την τοπογραφία των στεφανιαίων αγγεί

ων, τη λειτουργία των κοιλιών και τον τρόπο ανάπτυ

ξης του καρδιαγγειακού συστήματος (Hughes 1986). 

Επιπλέον, η ιστολογική δομή του μυοκαρδίου εί

ναι παρόμοια στο χοίρο και στον άνθρωπο. Μετά α

πό πρόκληση ισχαιμίας, η βιοχημική και μεταβολική 

ανταπόκριση του μυοκαρδίου του χοίρου είναι παρό

μοια με εκείνη του ανθρώπου (Hubert 2003). Τέλος, 

η καρδιακή συχνότητα σε ηρεμία στο χοίρο προσο

μοιάζει με αυτήν του ανθρώπου, σε αντίθεση με τον 

μυ ο οτιοίος έχει συχνότητα τριπλάσια από αυτήν του 
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ανθρώπου και η ανερέθιστη περίοδος τον είδους εί

ναι εξαιρετικά μικρή (Koffler 2004). 

Μετρούμενες Αιμοδυναμικές Παράμετροι 

Κατά το παρελθόν, έχουν μελετηθεί διάφορες αι-

μοδυναμικές μεταβλητές που θα μπορούσαν να απο

τελούν ανεξάρτητους προγνωστικούς δείκτες για την 

ανάκτηση της αυτόματης κυκλοφορίας. Η πίεση πλή

ρωσης των στεφανιαίων αγγείων (ΠΠΣΑ) φαίνεται 

ότι είναι ο μόνος αληθινός προγνωστικός παράγοντας 

για την ανάκτηση της αυτόματης κυκλοφορίας 

(Xanthos et al. 2007a). H ΠΠΣΑ, η οποία είναι υπεύ

θυνη για την αιμάτωση του μυοκαρδίου, αυξάνεται 

κατά τη διάρκεια των θωρακικών συμπιέσεων 

(Xanthos et al. 2007b). H ανάκτηση της αυτόματης κυ

κλοφορίας και η επιβίωση μετά από επεισόδιο ΚΑ έ

χει συσχετιστεί με τιμές ΠΣΣΑ> 15 mmHg για τους 

ανθρώπους (Papadimitriou and Xanthos 2006) και 

>25 mmHg για τα ζώα (Xanthos et al. 2007a). Έχει 

αποδειχθεί, επιπλέον, ότι η διακοπή της αιμάτωσης 

του μυοκαρδίου, κατά τη διάρκεια της ανακοπής, α

κολουθείται από ισχαιμική βλάβη και δυσλειτουργία 

του μυοκαρδίου μετά την αναζωογόνηση, παράγο

ντες, οι οποίοι ευθύνονται για την υψηλή θνητότητα 

μετά από επεισόδιο ΚΑ (Bassiakou et al. 2008). 

Οι τρόποι υπολογισμού της ΠΠΣΑ είναι ποικίλοι. 

Ο περισσότερο αποδεκτός, όμως, είναι η διαφορά της 

διαστολικής πίεσης της θωρακικής αορτής από τη μέση 

πίεση του δεξιού κόλπου. Η ΠΠΣΑ μετριέται σε φά

ση αποσυμπίεσης μόνο. Επομένως, γίνεται κατανοη

τό ότι η ελάχιστη αιμοδυναμική παρακολούθηση σε έ

να τέτοιο μοντέλο πειραματισμού είναι μια αιματηρή 

πίεση της Αορτής και μια αιματηρή πίεση στο δεξιό 

κόλπο (Xanthos et al. 2007a). Επομένως, απαιτείται η 

προώθηση ενός αρτηριακού καθετήρα στη θωρακική 

αορτή είτε μέσω της καρωτίδας (Stroumpoulis et al. 

2008) είτε μέσω της μηριαίας αρτηρίας, καθώς και η 

προώθηση ενός καθετήρα στο δεξιό κόλπο μέσω της 

έσω σφαγίτιδας φλέβας (Bassiakou et al. 2008). Στη 

συνέχεια, οι καθετήρες αυτοί συνδέονται μέσω κα

τάλληλων μορφομετατροπέων σε monitor ικανό να 

καταγράφει τιμές και κυματομορφές των μετρουμέ

νων πιέσεων. 

Τρόποι πρόκλησης Κοιλιακής Μαρμαρυγής 

Γίνεται, βέβαια, κατανοητό ότι οι πραγματικές 

συνθήκες ΚΑ στον άνθρωπο είναι εξαιρετικά δύσκο

λο να προσομοιωθούν, καθώς η στεφανιαία νόσος 

Figure 1. Ventricular fibrillation in swine. The typical 
electrocardiographic trace and the pressures of the thoracic 
aorta (BP1) and the right atrium (BP2) are illustrated 

Εικόνα 1. Κοιλιακή Μαρμαρυγή σε χοίρο. Απεικονίζεται η τυ
πική ηλεκτροκαρδιογραφική εικόνα και οι πιέσεις της θωρακι
κής αορτής (ΒΡ 1) και οι πιέσεις του δεξιού κόλπου (ΒΡ 2). 

διαδραματίζει πολΰ σημαντικό ρόλο στο μεταβολισμό 
του μυοκαρδίου. Γι' αυτόν το λόγο έχουν αναπτυχθεί 
διάφοροι τρόποι πρόκλησης KM (Εικόνα 1). Κάποιοι 
από αυτούς είναι η χορήγηση χλωριούχου καλίου, η 
διαδερμική βηματοδότηση, το commotio cordis (Papa
dimitriou and Xanthos 2006) και η επικάρδια βηματο
δότηση με τη χρήση βηματοδοτικοΰ καλωδίου δια μέ
σου κεντρικής φλέβας. Η τοποθέτηση βηματοδοτικοΰ 
καλωδίου στην κορυφή της δεξιάς κοιλίας μπορεί να 
γίνει επίσης με καθετηριασμό της έσω σφαγίτιδας. 

Το βηματοδοτικό καλώδιο έχει χρησιμοποιηθεί 
συχνότερα για την πρόκληση ΚΑ. Στη βιβλιογραφία, 
από τις 76 πειραματικές εργασίες στην πρόκληση KM, 
οι 52 έγιναν με τη μέθοδο επικάρδιας βηματοδότησης. 
Για την πρόκληση ΚΑ με τη μέθοδο της διαδερμικής 
βηματοδότησης με χρήση εξωτερικού απινιδιστή και 
με τη μέθοδο commotio cordis, είναι απαραίτητος ο 
συγχρονισμός του χειροκίνητου απινιδιστή με το ηλε
κτροκαρδιογράφημα του ζωικού προτύπου, καθώς η 
πρόκληση ΚΑ εξαρτάται από το φαινόμενο R-on-T. 
Προηγούμενες μελέτες αναφέρουν ότι οι διάφοροι 
μηχανισμοί πρόκλησης KM έχουν ως αποτέλεσμα την 
πρόκληση KM με διαφορετικούς ηλεκτροφυσιολογι-
κοΰς μηχανισμούς. Άλλωστε, η πρόκληση KM με τη 
μέθοδο έκτακτων ερεθισμάτων έχει αποδοθεί σε μη
χανισμό επανεισόδου (Xanthos et al. 2007a). 

Για πειραματική πρόκληση ΚΑ έχουν χρησιμο
ποιηθεί διάφορες ηλεκτρικές συσκευές, οι οκοίες 
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Figure 2. Lucas Device (mechanical chest compressor) in a swine. 

Εικόνα 2. Η συσκευή Lucas (συσκευή εφαρμογής θωρακικών συμπιέσεων) εφαρμοσμένη σε χοίρο. 

μπορεί να λειτουργούν με εναλλασσόμενο ή συνεχές 

ρεΰμα. Παρ' όλα αυτά, αυτές οι συσκευές θα μπορού

σαν να ελλοχεύουν κίνδυνους για τους ερευνητές, αν 

και δεν έχουν καταγράφει ατυχήματα ηλεκτροπλη

ξίας από παρόμοιες πειραματικές μελέτες. Η κοινή 

μπαταρία καδμίου φαίνεται να είναι ασφαλέστερη 

και πολΰ αποτελεσματική μέθοδος πρόκλησης ΚΑ. Ο 

μηχανισμός με τον οποίο προκαλείται η KM, χρησι

μοποιώντας την κοινή μπαταρία καδμίου, είναι παρό

μοιος με τη χορήγηση χαμηλής ενέργειας shock με η

λεκτρικό ρεΰμα (Xanthos et al. 2007a). 

Σχεδιασμός πειράματος ΚΑΑ 

Πριν από την έναρξη οποιουδήποτε πειραματι

σμού είναι σαφές ότι θα πρέπει να γίνει αναζήτηση 

της βιβλιογραφίας και να τεθεί ένα συγκεκριμένο ε

ρώτημα που η προγραμματισμένη μελέτη θα κληθεί να 

απαντήσει. Ο σχεδιασμός του πειράματος θα εξαρτη

θεί από το ερώτημα που έχει τεθεί. Αν θέλουμε να ε

ξομοιώσουμε συνθήκες ΚΑ στον άνθρωπο, συνήθως 

η πειραματική ΚΑ παραμένει αθεράπευτη για 8 λεπτά 

(Xanthos et al. 2007a). Στη συνέχεια, ο πειραματισμός 

τροποποιείται ανάλογα με το πρωτόκολλο. Πολΰ σπά

νια ακολουθούνται οι ήδη υπάρχουσες κατευθυντή

ριες οδηγίες ΚΑΑ σε πειραματικά μοντέλα μελέτης 

φαρμάκων. Έτσι, αν μελετώνται οι πιθανές ευεργετι

κές δράσεις ενός φαρμάκου, αυτό θα πρέπει να χορη

γηθεί στο τέλος της ανακοπής και να κυκλοφορήσει 

με επαρκείς θωρακικές συμπιέσεις (Εικόνα 2) πριν 

την εφαρμογή του απινιδισμοΰ (Bassiakou et al. 2008). 

Αν, όμως, μελετώνται οι βλάβες σε ζωτικά όργανα με

τά την πρόκληση κοιλιακής μαρμαρυγής, αποφεύγο

νται οι φαρμακευτικές παρεμβάσεις και ακολουθού

νται επακριβώς οι κατευθυντήριες οδηγίες ΚΑΑ. 
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Συμπεράσματα 

Η ΚΑ αποτελεί μια επείγουσα κατάσταση που α
παιτεί δοκιμασμένες θεραπευτικές παρεμβάσεις για 
να έχει επιτυχή έκβαση. Οι δυσκολίες που υπάρχουν 
για σχεδιασμό μεγάλων κλινικών μελετών καθιστούν 
αναγκαίο τον πειραματισμό σε ζώα εργαστηρίου. Ο 
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