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雷尼替丁对兔正常心室和缺血心室不应期及室颤阈的影响 一 
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AB AI T Effects of ranifidine (Ral1)oil ventricn— 

lar refractory period and fibrillation threshold of nor- 

m and isehemie ventfide were investigated in panto- 
barbitone anesthetized rabbits．In saline—treated rab- 

bits．relative refractory period (RRP) and elfactive 

refractory period(ERP)were shortened from 132士24 

t0126士25Ills( =10，P<0．05)and{tom 118士22 

to108士27mS( =10，P<0．05)in boundary zone of 

van tricuhr ischemic regions，respectively． The Veil- 

tricolar fibrillation threshold (VFT)was decreased 

{rom 5．55：1．4t0 2．85：1．1 V ( 一10， P<0．01) 

after coronary artery ligation(CAL)- Ran(25 nag 

· kg- ，iv)not only prevented these changes，buz al— 

SOlengtllenedRRPfrom 123士14to136士10n1s(P< 

0．05) and ERPfrom111±l6Io126士12ms (P< 

0．05)．andincreasedVFTfrom 4．75：0．8to 7．45：1．8 

V (P< 0．01)；n nol'n~iI ventricIe．The results suggest 

that Ran may have anti-arrhythmlc effects；n rabbits． 

KEY WORDS ranltidine；myocardial infaretion；veil- 
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摘要 结扎免冠脉可使心室缺血周边区相对不应期 

(RRP)，有效 不应 期 (ERP)和 室颤 闽 (VFT)分 别从 

132士24，118士22 ms和 5．5士1．4 V降低到 126士25， 

Io8士27皿 和 2．8士I．I V (P<0．05—0．O1)；雷尼替 

丁(Ran)25 mg·kg iv可阻 止 RRP，ERP缩 短和 

vFT下降 ，亦能延长正常心室RRP和ERP，提高 F1、． 
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上述作用可能为 Ran抗心律失常作用的电生理基础 

关键词 雷尼替丁；心肌梗死}心室纤颤 ；心室不应期 

心脏中含有 和组织胺 H 和 H。 

受体“ ’．冠脉结扎 (CAL)早期出现的室性心 

律失常与血组织胺水平升高相一致 ，并认为 

这是组织胺直接作 用于心室肌 H 受体的结 

果“ ，使用 Hz受体拮抗剂 (如 ranitidine，Ran 

等)能阻滞这种心律失常的发生 ．对其它种 

类的实验性心律失常，Hz受体拮抗剂亦有对抗 

作用” ．以往研究表明，H 受体拮抗剂能阻止 

心肌缺血引起的心脏电生理参数的变化 ． 

本文观察 了 Ran对家免缺血和正常心室舒张 

期阕值(VDT)，相对不应期(RRP)，有效不应 

期(ERP)，室颤阈(V )的作用，进一步从 电 

生理角度探讨了 Ran的抗心律失常作用． 

MA 玎 RIALS 

Ran为广东小榄制药厂出品的胶囊剂，每粒胶囊 

内含盐酸雷尼替丁150 rng．临用前取十粒腔囊．少量 

生理盐水溶解胶囊内容物，普通滤纸滤去辅料，再加 

适量生理盐水配成50 fng·mr 备用，使用日本光电 

RM一6000型多导生理记录仪和sEc一2102型心脏刺 

激器测定心室电生理指标． 

Ran对 VDT的影响 家兔 36只，旱 0不 

拘 ，体重 2．26土 s 0．35 kg， 戊 巴比妥钠 30 

mg·kg～，iv麻醉，胸骨左缘开胸，保持 自主 

呼吸，维持窦性节律 ，在冠脉左室支上 1／z与 

下 1／2交界处穿线备结扎用．拉线阻断血流 15 
—

20 S，确定缺血范围，将四极 自制心肌插入 

电极(电极 由直径为 0．12 mm的绝缘不锈钢丝 

作成，电极头端不绝缘部分长 0．5 ram)插入左 

心耳右下缘室闻沟左室侧 ，电极下缘位于缺血 
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周边区靠近非缺血区，四极 电极之间的距 离 ： 

第 l一2极，第 3—4极均为 1．5mill，第 2—3 

极为 3 mm，第 l一4极为 6mm．四极 电极第 

3，4极 组 成刺 激 电极．vDT 的测 定参 照文 

献“”进行．心室起博周长为 200 ms．实验分四 

组：第一组 ，iv生理 盐水加 冠脉结 扎 (NS+ 

MI)；第二组，iv Ran加冠脉结扎(Ran+MI)； 

第三组，iv Ran并在左室支下穿线但不结扎 

(Ran+Sham)；第四组 ，iv NS并在左室支下 

穿 线但不结扎 (Ns+Sham)．各组用药前 l0 

min测定 VDT，然后 iv NS 0．5 ml·kg 或 iv 

Ran 25mg·kg一，用药 10min后测定 VDT， 

用药 20 min后结扎冠脉，分别在冠脉结扎后 

l5，30，60min测定 VDT．实验结果用 t检验 

处理 ． 

结果显示各组的 VDT均无显著差异 (P 

>0．O5)．说明 Ran对缺血周边区心室肌和正 

常心室肌的 VDT无明显影响．CAL对缺血周 

边区 VDT无 明显影响． 

Ran对 RIRIP和 ERP的影 响 RRP和 

ERP的测定“ 在每次测毕 VDT后进行 ，刺激 

电极，测定时间同 VDT．使用 8次 S 刺激加 
一

次 s。刺激 ，s。刺激强度为舒张期阚值 电压 

强度，S 一S 间期从 200 ms开始，依次负扫 ， 

步长 5—10 ms，当s 不再能引起心室激动 ，此 

时的 s 一s。间期定为心室 RRP．S 一S 间期 

不变，把 s 电压增加到二倍舒张期阕值 ，继续 

负扫，当 S 不再能引起心室激动，此时的 S 一 

s2问期定为ERP． 

结果表明，iv Ran能阻止 CAL后缺血周 

边区 RRP和 ERP缩短，使正常心室 肌 RRP 

和 ERP延长(Tab 1)． 

Ran对 VFT的影响 VFT的测定在每次 

测毕 RRP和 ERP后进行，测定时间同前，致 

颤刺激由心脏刺激器输出提供给四极电极的第 

l，4极，致 颤刺激参数 ：脉宽 2 ms，周期 30 

ms，脉冲数 20个．电压由l V起始，电压增量 

0．5—1 V，直到室颤出现 ，并把引起室颤的最 

小电压值作为 VFT． 

结果表明，Ran能阻止 CAL后缺血心室 

VFT下降，使正常心室 vFT提高(Tab 1)． 

D瑙CUSS10N 

Dai和罗晓星报道结扎冠脉后，可使 vFT 

下降“’ ．分别测定缺血心室 电生理指标发现 

(使用心表 电极)，在缺血中心区功能不 应期 

(FRP)延长，缺血周边区 FRP缩短，不应期离 

散度增加．而应用 Ran后则能提高缺血心室室 

颤阈，阻止心室缺血中心区 FRP延长和缺血 

周边区 FRP缩短，降低不应期离散度 ．本研 

究证实了 Ran对缺血心室确有以上作用，并发 

现 Ran亦能提高正常心室的电稳定性，起到抗 

心律失常作用． 

利用兔急性心梗模型测定室颤阕，一般是 

将致颤 电极的其 中一极置于心表缺血中心区 

(心尖)，另一极置于非缺血区，电极被缝于或 

钳 于 心表，致 颤 电压较 高 “ ．另外 ，有作 

者“”采用 R 波触发 的长串脉冲 电刺激致颤 

法 ，这些都可能对心脏产生较大损伤．本文采 

用心电去极 电位内触发串脉冲发放技术，使串 

脉冲刺激通过心室壁插入电极发放 ，在较低电 

压就能致颤，加之串脉冲刺激持续时间较短， 

这样就可减轻电刺激对心脏的损伤．另外，由 

于致颤电极的其中一极置于缺血周边区心室壁 

内，减小了电极位于心梗缺血中心区时，对室 

颤阚(缺血心室)动态观察的影响． 

REI~RENCES 

】 C由 two0d RW ，IADcol玎JCIt，O D DAA，S~ith 1R Histanc e 

rele＆鼬 fr0m human right帕 ium．西 JPh I 1981I 7．：7-9． 

2 ]UltonAH，S~yreDR Am 6edfluor~aetfiew0ce ure rt~sue 

st日Ⅲi a 】b distr d蛐 v盯bu日 cML ．J P 耐 E 

196％ 1“ ：285 92． 

3 wolf{AAt Levi R VeⅡⅡ 盯 盯 ，tl-m parallel eardlae h 

IIIl~ille d~ux after∞mI叫y 盯0盯y~ lusion the dD g魄 

‘̂☆州 19B8j 25：296—306； 

4 LeviIt·矗ve∞ JH．Aeeelerat~  enlrhd盯 rh Lm  b 

in glliⅡea啦 ho．~t：眦血t；on by receptors．c抽 R目 

19'／9‘‘‘· 7—55． 

5 INiS．EⅡen日 SK＆F 93479叽 expefh比曲 ， u∞d ventrk~- 

r a玎b 曲 d。 一rn日a mice．^ “ ^ 州 19841 15： 

1 3】一6． 

6 ；S．E搬ecb of ra t址ne日口d e~aetkline 0n0 目i口I岫 Uyi凸d州  

nlric 盯 a玎hy mi越 an扯9th i刊 rab．̂  。肿 1985I 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


’262· B1BLID ：ISSN 0253--9756 中目药曩学报 Act=P m∞ g扣口Si~／ca 1993 May-14(3) 

T=b l· Effects of|v uormal saline(Ns) 5ml·kg一‘ O1"r矗nIH曲 孵 (Ran)35_堆 · 一 0n relativerofracte口 

period (RRP)，effective refractory per．0d (ERP)，and v廿山dcn-．r fibrillation threshold (vlrr)In boundary gone 

of iscl=cml~O1"删 ●vt．ntricle． 士 _= 10 ezceptRan+Sham =rodNS+SI~ n (一= 8)， ’P>  o5， ．-P< 0． 

05, ⋯ P< 0．01 NS+M I， P> 0．05， ++P< m o5， 什P<0．01惦 NS-t-$imm． 

17：4∞ 一5． 

7 Fu SX·Li YS． Anti～ 缸rI州 hm B 6妇 d叫nidinb 

P  ̂ S 1983_●t 1蚰 --1m 

d rfI ∞ IⅡ Act=， I∞ Sire1993~13{13— 6． 

Act= 11 Xa Z·c-o HY，L Q． e№ -0r 0Ⅱsponts- 

B 孓 Car 0v∞c ar drecb r卸i妇 a口d面耻 血l【地 山rh 

acute m，0曲rd em ~ esdtetifed ． 耕 

1986_I，I 26—33． 

9 I 埘 XX．T蚰 Yd．EI 6n日of r且 id t a c．峨  0n u— 

larIib棚  d~'eshold dispersioa M ractory y 

m 曲rdi d 幽̂ P m4c S 1989~10：23O一3． 

1O ’ I S，HuHC．XuXZ．F．f(ect 0r clm~~krme彻 惦 Ⅲ m帕c 一 

aeou~ vcmrJcdarf h6衄  dr= Ⅲ cBld idarc6oe． 

Act= ∞ S 1959t I．{920--4． 

12 Yu Yt Yu Fs．GI】PK．rm zJ．日咖  k b 0r 

cb衄lml 0n carafe co~ductioa m tnk虹 r~bbits． 

， ‘ 胁 l l I：4 I一5． 

13 Y僻 XY．Y∞ RM．Hu G】．xu Dz．F,l'l=ct orn押 n̂‘i一· yd卜 

—出 dn口窟r0l 伽 theth 6bdIhtIone declrhL 

ly f bKt3 a口d do ． S 1980~32{181—4． 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com

