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缺铁性贫血合并心衰豚鼠乳头肌电生理的变化

范　凌１,陈立锋２,范　静３

(１．河北北方学院附属第一医院血液科,２．河北北方学院基础医学院生理教研室,３．河北张家口市第六医院妇产科,河北 张家

口　０７５０００)

　　[摘要]目的:探讨缺铁性贫血合并心衰豚鼠左心室乳头肌动作电位的变化.方法:制备缺铁性贫血合

并心衰豚鼠模型２０例为实验组,正常豚鼠１０例为对照组.取血测定血红蛋白含量、红细胞数和全血铁

指标,利用 RM６２４０生物信号采集系统检测两组动物心功能和血流动力学的改变情况,确定造模是否

成功;采用细胞内微电极技术测定模型组和对照组乳头肌动作电位,测定静息电位(RP)、超射值(OS)、
动作电位幅值(APA)、０相最大除极速率(Vmax)、复极２０％、５０％和９０％时间(APD２０、APD５０and
APD９０)及复极化平均速度,比较模型组和对照组之间有无统计学差异.结果:模型组存活的１４例全部

造模成功,模型组与对照组相比,APD５０、APD９０ 延长(P＜０．０１),复极化平均速度减慢(P＜０．０１).结

论:缺铁性贫血合并心衰豚鼠乳头肌动作电位复极化时程延长,平均复极化速度减慢.
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Viewfromspecialist:Itiscreative,andofcertainscientificandeducationalvalue．
[ABSTRACT]Objective:Toinvestigatethechangesofleftventricularpapillarymuscleactionpotentialsinguineapigswith

irondeficiencyanemiaandheartfailure．Methods:２０casesofirondeficiencyanemiawithheartfailureweretreatedwithexperiＧ
mentalgroupand１０normalguineapigsascontrolgroup．Bloodsampleswerecollectedtodeterminehemoglobincontent,red
bloodcellnumberandwholebloodironindex,andthechangesofcardiacfunctionandhemodynamicsweredetectedby６,２４０
biologicalsignalcollectionsystemtodeterminewhetherthemodelwassuccessfulornot,Intracellularmicroelectrodetechnique
wasusedtodeterminetheactionpotentialsofthepapillarymusclesinthemodelgroupandthecontrolgroup．thepotentialamＧ
plitudes(APA),overshootvalues(APA),maximumdepolarizationrate(Vmax),２０％ofrepolarization,５０％and９０％of
repolarization(APD２０,APD ５０andAPD ９０)andtheaveragevelocityofrepolarizationweremeasured．Comparestatistical
differencebetweenthemodelgroupandthecontrolgroup．Results:１４casesofmodelgroupsurvivedcompletely,compared
withcontrolgroup,APD５０andAPD９０prolonged(P＜０．０１),andtheaveragevelocitydecreased(P＜０．０１)．Conclusions:the
actionpotentialrepolarizationdurationintheguineapigpapillarymuscleofirondeficiencyanemiawithheartfailureisproＧ
longed,andtheaveragerepolarizationvelocityisslow．
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　　在临床上,贫血合并心衰是一种比较常见的疾

病[１－３],但是,贫血合并心衰对乳头肌的电生理的影

响至今无人报道,我们前期成功建立了缺铁性贫血

合并心衰豚鼠模型,为了探索贫血合并心衰对乳头

肌电生理的影响,设计了本试验.
１　材料与方法

１．１　实验对象

豚鼠３０只,雌雄均可,体重(３５０±４５０)g,由河北北方学

院实验动物中心提供.实验期间控制每天光照时间为１２h,
饲养环境的温度２２℃~２５℃,保证室内通风干燥.

１．２　方法

１．２．１　分组　健康豚鼠随机分为两组,一组２０只,是实验组

(缺铁性贫血合并心衰组):喂食低铁饲料,含铁约１１．７mg/

kg,饮用去离子水[４];按１．０mg/(kg􀅰d)皮下注射异丙肾上

腺素２周,２周后逐渐增加药量至２．０mg/(kg􀅰d),给药时

间共计６周[５].另一组１０只,是对照组:喂饲富铁饲料,铁
质量分数约为１４４mg/kg,饮用自来水;每日皮下注射与实

验组药量等体积的生理盐水,时间与实验组一致.

１．２．２　贫血及心功能各观察指标测定　喂养６周后,对存活

的豚鼠行右侧颈总动脉插管,利用 RM６２４０生物信号采集

系统测定:心率(HR)、血压(BP)、左室收缩压(LVSP)、左室

舒张压(LVDP)、左室舒张末压(LVEDP)、左室收缩最大速

率(＋dp/dtmax)以及左室舒张最大速率(Ｇdp/dtmax)等参

数.血流动力学测定后,颈动脉放血１mL,测定血红蛋白

浓度、红细胞数及全血铁指标.血红蛋白浓度测定采用氰化

高铁法.红细胞数采用红细胞计数板通过低倍显微镜计数.
全血铁指标采用原子吸收法测定.

１．２．３　乳头肌标本制备及电位引导　测完心功能和颈动脉

取血后迅速开胸取出心脏,取下乳头肌置于 O２ 饱和的改良

Locke液(NaCl０．１５７mol/L,KCl０．５６×１０Ｇ２mol/L,CaCl.

２１×１０Ｇ２mol/L,NaHCO３.１８×１０Ｇ２mol/L,葡萄糖０．５６×
１０Ｇ２mol/L)中.标本制备参见文献[６].制好的标本以不锈

钢针固定于灌流槽内的硅橡胶上,用(３６±０．５)℃的改良

Locke液恒温、恒速灌流,流速为５mL/min,灌流液中持续

充纯 O２,pH７．４.采用标准玻璃微电极细胞内引导技术记

录心室肌细胞动作电位.玻璃微电极充以饱和 KCI电极液

后,直流电阻为１０~２０ MΩ.将引导电极插入标本的心室

肌细胞中,将刺激电极置于标本的心肌组织上,给予波宽２
ms、１Hz、两倍阈强度的方波刺激(YCＧ２型刺激器,成都仪

器厂).动作电位经SWFＧ１B型微电极放大器(成都仪器厂

生产)放大,经 RM６２８０C多道生理信号采集系统(成都仪器

厂生产)输入微机,自动显示电信号,并分析动作电位的各项

参数指标.

１．３　统计学处理

应用SPSS１６．０统计软件包进行方差齐性检验,方差齐

的资料多组间比较采用单因素方差分析、两组间比较用两样

本均数t检验,计量数据以(􀭺x±s)表示,P＜０．０５为有统计

学意义.

２　结果

２．１　两组心功能指标的比较

模型组与对照组相比,BP显著降低,差异有统计学意

义(P＜０．０１);LVSP、LVDP、和＋dp/dtmax、Ｇdp/dtmax的

绝对值均显著降低,LVEDP显著升高,差异均有统计学意

义(P＜０．０１).见表１.

表１　两组心功能指标的比较(􀭺x±s)

组别 n
HR

(time/min)
BP

(mmHg)
LVSP

(mmHg)
LVDP
(mmHg)

LVEDP
(mmHg)

＋dp/dtmax
(mmHg)

Ｇdp/dtmax
(mmHg)

对照组 １０ ２４３．２±２２．６ ５１．３４±６．６８ ６６．３９±６．２１ －５．２８±１．５１ １．１２±０．８１ ２９８６．７４±４９３．７２ －２９５７．８７±５１１．９６
模型组 １４ ２３１．３±３８．７ ４０．４９±６．７６∗ ５２．５７±６．８１∗ －２．１６±１．７６∗ ５．４８±１．５１∗ １８８１．２３±４１３．５１∗ －１８６８．１９±４０３．７５∗

　　注:与正常对照组比较,∗P＜０．０１.

２．２　两组血液贫血指标比较

模型组豚鼠血红蛋白含量、红细胞计数和血清铁含量均

小于对照组,差异均有统计学意义(P＜０．０１).见表２.

２．３　两组左心室乳头肌动作电位指标的比较

模型组和对照组相比 APD５０、APD９０ 明显延长,复极化平

均速度明显减慢,差异均有统计学意义(P＜０．０１).见表３.

表２　两组豚鼠贫血指标比较(􀭺x±s)

组别 n
血红蛋白浓度

(g/L)

红细胞计数

(×１０１２/L)
Fe

(mg/L)
对照组 １０ １４６．２８±１５．３７ ６．１９±０．５３ ４５１．３８士５１．８７
模型组 １４ ８５．１３±１８．５５∗ ４．１５±０．８２∗ ３６７．４１士５４．６３∗

　　注:与正常对照组比较,∗P＜０．０１.

表３　两组左心室乳头肌动作电位指标的比较(􀭺x±s)

组别
振幅

(mV)

静息电位

(mV)

超射幅度

(mV)
APD２０

(ms)
APD５０

(ms)
APD９０

(ms)

最大上升速度

(V/s)

复极化平均速

(mV/s)
对照组 １１９．７６±３．５３ ８８．７１±３．６９ ３１．０５±１．１８ １２１．９８±６．７７ ２１６．８２±５．１３ ２４５．６３±７．１２ ２１８．６３±５．６８ ３４０．８３±１４．７５
模型组 １１８．２３±３．３８ ８８．０３±２．９７ ３０．１９±１．０５ １２４．８１±９．３６ ２３１．７±５．８９∗∗ ２７０．９１±８．０８∗∗ ２１７．７１±６．３７ ２８０．０６±１３．９１∗∗

　　注:与正常对照组比较,∗P＜０．０１.

３　讨论

在临床上,长期贫血可导致慢性心衰;慢性心衰

也常常合并贫血.为了对该病进行详细的研究,我

们成功建立了缺铁性贫血合并心衰豚鼠模型.
本研究采用低铁饲料和去离子水喂养豚鼠６周

(下转第１０１９页)
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(上接第１０１５页)
后,存活的１４只模型组豚鼠生长缓慢、体重减轻;
耳、脚爪都出现明显苍白;皮毛无光泽、发黄;对刺

激反应差,活动能力差,喜欢缩成团;豚鼠血红蛋白

含量、红细胞计数和血清铁含量均小于对照组;BP
显著降低,差异有统计学意义;LVSP、LVDP、和＋
dp/dtmax、Ｇdp/dtmax的绝对值均显著降低,LVＧ
EDP显著升高,差异有统计学意义;以上症状、体征

和辅助检查均说明模型组豚鼠出现了贫血和心衰.
我们测定了模型组和对照组豚鼠血浆和乳头

肌中动作电位,发现模型组和对照组相比 APD５０、

APD９０ 明显延长(P＜０．０１),复极化平均速度明显

减慢(P＜０．０１),其机制可能是由于复极化时外向

的 K＋ 电流下调和(或)内向的 LＧCa２＋ 电流的上调

造成的.贫血合并心衰时可经过复杂的神经体液

机制,导致了离子通道功能出现障碍,例如,导致

hERG/IKr通道功能障碍,使心肌细胞复极延迟[７].
由于心肌复极化时程的延长,贫血合并心衰时极易

发生心律失常[８].通过我们的研究,说明贫血合并

心衰时心肌细胞的电生理特性出现了异常,这可能

是其易发生心律失常的机制之一,其详细机制有待

进一步设计实验去研究.
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