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Резюме

В работе изучено изменение некоторых электрофизиологических параметров сердца кошек in vivo при то-
рако- и перикардиотомии. Эксперименты проводили на беспородных животных обоего пола, наркотизирован-
ных этаминаломнатрия. После торако- и перикардиотомии животных переводили на аппаратное дыхание.
Стимулирующие электроды крепили к ушку левого предсердия и к левому желудочку. Электрокардиограмму
регистрировали в трех стандартных и четырех чреспищеводных отведениях. В ходе эксперимента определяли
электрофизиологические параметры, характеризующие: автоматизм синусового узла; проводимость, рефрак-
терность и возбудимость миокарда. Установлено, что вскрытие грудной клетки и перикарда приводит к угне-
тению автоматизма синусового узла, увеличению продолжительности эффективного рефрактерного периода
предсердий, атриовентрикулярного узла и желудочков, увеличению порога возбуждения желудочков. Предла-
гаемая методика может быть использована как для изучения антиаритмиков, так и для поиска соединений с
органопротективными свойствами.
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Практическая кардиология остро нуждается в эффек-
тивных и безопасных противоаритмических средствах
(ПАС), что заставляет подумать о необходимости усо-
вершенствования системы поиска новых соединений. Усо-
вершенствования должны коснуться как методологии, так
и идеологии. В «Сицилийском Гамбите» было четко про-
демонстрировано, что антиаритмический эффект может
быть обеспечен изменением одного, максимум двух арит-
могенных параметров [1]. То есть, поиск соединений толь-
ко с широким спектром электрофизиологического воз-
действия не оправдан. Кроме того, видимо, эти свойства
некоторых препаратов 1 класса сделали их опасными у
пациентов после инфаркта миокарда [2,3]. Логично пред-
положить, что препараты с узким спектром электрофизи-
ологического действия, могут оказаться не менее эффек-
тивными, но иметь меньше побочных эффектов. Таким
образом, вполне оправдан скрининг противоаритмичес-
ких средств по влиянию на электрофизиологические па-
раметры, как in vivo, так и in vitro.

Методики инвазивного и неинвазивного ЭФИ широко
применяются в специализированных отделениях для оцен-
ки эффективности и безопасности ПАС [4,5].

Целью данной работы было изучение изменения неко-
торых электрофизиологических параметров сердца кошек
in vivo при торако- и перикардиотомии.

Объект и методы исследования

Эксперименты проводили на беспородных животных
обоего пола, масса которых колебалась от 2,3 до 3,6 кг.
Вводный наркоз осуществляли внутрибрюшинным введе-
нием этаминала натрия в дозе 50 мг/кг, поддерживающий -
внутривенным в дозе 5-10 мг/кг.

После наступления релаксации делали трахеотомию,
переводили животных на искусственную вентиляцию лег-
ких (ИВЛ). Грудную клетку вскрывали по пятому межре-
берью. Рассекали перикард, обнажали миокард левого же-

лудочка и левого предсердия. Миокардиальные электро-
ды крепились: один на границе средней и нижней трети пе-
реднебоковой поверхности левого желудочка, другой - к
ушку левого предсердия.

Для регистрации чреспищеводной электрограммы
(ЧпЭГ) в пищевод животных на глубину 15-20 см вводили
4-х контактный электрод ПЭМБ. С первого контакта осу-
ществляли запись ЭГ, примерно, на уровне синусового узла,
со второго – на уровне атриовентрикулярного узла (АВУ),
с третьего и четвертого ЭГ – на уровне желудочков.

Для записи электрокардиограммы применяли электро-
кардиограф ЭКТ-6. Динамическое наблюдение за электро-
кардиограммой осуществляли по монитору. Стимуляцию
проводили с помощью электрокардиостимулятора Кордэ-
лектро-4. Для ИВЛ использовали аппарат РО-2.

В эксперименте регистрировали ряд электрофизиологи-
ческих параметров, характеризующих автоматизм синусо-
вого узла, проводимость, рефрактерность, возбудимость.

Автоматизм синусового узла оценивали по длительно-
сти интервала РР и времени восстановления функции си-
нусового узла (ВВФСУ). Для определения ВВФСУ серд-
цу в течение 1 мин навязывали ритм, на 10% превышаю-
щий спонтанную частоту сердечных сокращений. После
прекращения стимуляции определяли интервал между на-
чалом последнего стимула, вызвавшего электрический
ответ сердца, и началом первого спонтанного синусового
зубца Р. ВВФСУ определяли трижды и учитывали наиболь-
шее полученное значение.

Для определения эффективного рефрактерного перио-
да (ЭРП) применяли парную ЭКС. Базовый ритм превы-
шал на 10% спонтанную частоту сердечных сокращений.
ЭРП предсердий (ЭРПП) и атриовентрикулярного узла (ЭР-
ПАВУ) определяли, стимулируя ушко левого предсердия.
Для изучения ЭРП желудочков (ЭРПЖ) электрокардиос-
тимуляцию проводили через миокардинальный электрод,
расположенный в левом желудочке.
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Изменяя интервал между базовым стимулом Ст.1 и вто-
рым стимулом в паре Ст.2, измеряли ЭРП соответствую-
щего отдела сердца.

ЭРПП - наиболее продолжительный интервал Ст.1- Ст.2,
когда не возникает деполяризация предсердий в ответ на
экстрастимул Ст.2. Для регистрации «ответов» предсердий
применяли ЧпЭГ.

ЭРПАВУ - наиболее продолжительный интервал Ст.1 –
Ст.2, когда в ответ на экстрастимул Ст.2 не возникает де-
поляризация желудочков.

ЭРПЖ - наиболее продолжительный интервал Ст.1 –
Ст.2, когда в ответ на экстрастимул Ст.2 не возникает де-
поляризация желудочков.

О возбудимости сердечной мышцы судили по величине
порога возбуждения предсердия и желудочка (ПП и ПЖ).

Проводимость по предсердиям, атриовентрикулярно-
му узлу и желудочкам оценивали соответственно по дли-
тельности зубца Р, сегмента РQ и интервала QRS.

Определяли исходные значения вышеуказанных элект-
рофизиологических параметров и их изменение через 10,
30 и 50 минут после внутривенной инъекции 1 мл 0,9% ра-
створа NаСI. Изменения ЭФ параметров рассчитывали в
процентах от исходных, взятых за 100%. Достоверность
различий или сходство результатов оценивали с помощью
непарного критерия t [6].

Результаты

Согласно полученным результатам (табл. 1), интер-
вал РР имеет тенденцию к увеличению на 10-й минуте и
достоверно увеличивается на 21 и 27%, соответствен-
но, к 30 и 50-й минутам по сравнению с исходными зна-
чениями. ВВФСУ увеличивается с 10 минуты и до окон-
чания эксперимента.

Показатели, характеризующие проводимость (дли-
тельность зубца Р, сегмента PQ и интервала QRS), досто-
верно не изменяются.

Длительность эффективного рефрактерного периода
предсердия и желудочка имеет тенденцию к увеличению к
30 и 50-й минутам. Длительность эффективного рефрак-
терного периода атриовентрикулярного узла достоверно
увеличивается на 14 и 19%, соответственно, к 30 и 50-й
минутам, по сравнению с исходными значениями.

Порог возбуждения предсердия не изменяется вплоть
до 40 минуты эксперимента, а на 50-й минуте имеет тен-
денцию к снижению. Порог возбуждения желудочка уве-
личивается на 12%, по сравнению с исходными значения-
ми, к 30 и 50-й минуте эксперимента (табл. 1).

Обсуждение результатов

Как уже говорилось, электрофизиологические иссле-
дования сердца являются необходимым методом конт-
роля эффективности и безопасности антиаритмической
терапии. К сожалению, в практической медицине далеко
не всегда имеется возможность проводить их. Поэтому
увеличивается значимость доклинического изучения
электрофизиологических эффектов противоаритмичес-
ких соединений.

Традиционно в качестве лабораторных животных для
проведения ЭФИ in vivo в эксперименте используются со-
баки, так как достаточно крупные размеры сердца позво-
ляют расширять программу исследования [7,8]. Примене-
ние в опыте беспородных кошек уменьшает количество
определяемых показателей, но облегчает воспроизводи-
мость эксперимента и не требует использования дорогос-
тоящего оборудования.

Полученные результаты свидетельствуют о том, что
оперативное вмешательство, необходимое для проведения
эксперимента, сопровождается изменением электрофизио-
логических параметров сердца животных: угнетается авто-
матизм синусового узла, увеличивается продолжительность
рефрактерного периода в предсердиях, атриовентрикуляр-
ном узле и желудочках, снижается порог возбуждения же-
лудочков. Перечисленные изменения вполне объяснимы и
ожидаемы, так как операция, несомненно, приводит к мета-
болическим нарушениям в органах и системах, и, прежде
всего, в сердце. Поэтому, при изучении электрофизиологи-
ческих эффектов антиаритмических соединений, на этой
модели, необходимо сравнение с контрольной серией опы-
тов. Предлагаемую методику можно также использовать
для изучения соединений, препятствующих или коррегиру-
ющих возникающие метаболические сдвиги. Это может
быть интересно хирургам, оперирующим на грудной полос-
ти и сердце. Операция сопровождается, в частности, угне-
тением автоматизма синусового узла, поэтому эксперимент
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.хсИ 001 001 001 001 001 001 001 001 001 001

02-01 7±111 *3±211 0±001 2±201 3±301 3±201 7±801 5±301 0±001 7±011

04-03 *5±121 *4±321 0±001 0±001 3±301 3±701 *6±411 5±801 0±001 *6±211

06-05 *7±721 *6±921 0±001 2±201 3±301 *3±601 *6±911 7±411 4±49 *4±211

Таблица 1

Изменения электрофизиологических параметров в условиях операции на открытом сердце

Примечание: * - отличия достоверны по сравнению с исходными значениями при р<0,05.
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может быть использован для поиска соединений, нормали-
зующих функцию водителя ритма.

Вывод

Предлагаемая методика изучения электрофизиологичес-

ких параметров сердца кошек in vivo является адекватной
легко воспроизводимой моделью, которая может быть ис-
пользована как для изучения антиаритмиков, так и для поис-
ка соединений с органопротективными свойствами.
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Abstract

The changes of some electrophysiological parameters of heart of the cats in vivo were investigated at the thoraco-and
pericardiotomy test. Stimulating electrode were established to the left auricle and ventricle. The electrocardiogram was
registered on three indirect and four esophageal leads. During test the electrophysiological parameters such as automatism
sinus node; conductivity, refractory period and excitability of a myocardium were defined. It was established, that oppression
of automatism sinus node, prolongation of the in the auricles, atrioventricular node and ventricles, to increase of a threshold
of excitation ventricles results from the thorax and a pericardium opening. The offered method may be used for studying
antyarrhythmic drugs, and researches of connections with organoprotective properties.

Keywords: electrophysiological parameters, antyarrhythmic drugs, arrhytmia.

Поступила 28/03-2001

* * *

Котляров А.А. - Изменение электрофизиологических параметров при операции на открытом сердце


