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探讨远隔缺血后处理时间长短对大白兔心肌缺血'再灌注损伤保护作用的影响$方法
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#$结论
!

远隔缺血后处理可减少心肌缺血'再

灌注损伤!且其作用与后处理时间明显相关$
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心肌梗死对人类健康危害即可产生于缺血过程#也可出现

于再灌注过程'近年来#有研究证实#心肌缺血期进行短暂肢

体缺血"再灌注处理同样可以达到保护心肌的目的*

!7%

+

'由于

缺血"再灌注方案不同#其结果也大不相同'本文旨在研究远

隔$下肢%缺血后处理时间长短对兔心肌缺血"再灌注损伤保护

作用的影响#并探讨其相关性#为临床心肌缺血事件发生后心

肌保护提供资料'

=

!

材料与方法
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材料
!
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%实验动物!健康的新西兰兔
&$

只#体质量

#2"

!

#2&N

=

#由江西中医学院动物实验中心提供'$

%

%主要实

验仪器)试剂盒!

9̂aX*9+]9R7

&

全自动生化分析仪#心电

监测仪购自华南医电公司&离心机$

)R̂7!/8

%购自上海安亭科

学仪器厂#生化检测试剂盒购自美国
+nX

公司'麻醉用相关

药品为氯胺酮)甲苯塞嗪)硫喷妥钠)阿托品'

!%/%

重庆医学
%"!%

年
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月第
$!

卷第
%&

期



=2>

!

方法

=2>2=

!

模型建立
!

采用
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G

;

法结扎兔心脏冠状动脉左前降

支$

9̂X

%#制作急性心肌梗死$

9*,

%模型'以结扎冠状动脉远

端心肌心电图在
#"J16

内
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段)
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段进行性抬高#结扎以下

的心肌颜色变暗)心肌运动减弱为
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#然后开放
&J16

#重

复缺血"再灌注#共
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个循环#实施再灌注
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检测指标
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%室性心律失常!记录缺血期及再灌注期

室性心律失常发生类型#并对其评分*
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)

/?
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取动脉血
&Ĵ

#

$ f

下
$"""F

"

J16

离心
!"J16

#取上清液#

M8"f

保存#采用全自动生化分析仪测定血浆肌钙蛋白$

B)7

6)

%的水平'$

#

%心肌梗死面积!以
B)6)

总释放量曲线下面积

作为心肌梗死面积的代指标'$

$

%远隔缺血后处理时间$即每

次时间
i

次数%与室性心律失常)

B)6)

的水平)心肌梗死面积

相关性'
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统计学处理
!

采用
ZTZZ!"2"

统计软件进行分析#多组

间均数比较用方差分析#

7

检验法&用多元回归方法分析相关

性#相关系数用
9

表示'计量资料以
IQ?

表示#以
A

&

"2"&

为

差异有统计学意义'
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结
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果
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室性心律失常评分
!

室性心律失常主要发生于缺血及再

灌注后前
#"J16

内#其评分结果见图
!

'假手术组实验前后无

变化&在再灌注后
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!
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组与
9

组比较#再灌注室性
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A
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(
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W
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L
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X
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%'再灌注
#!

!

/"J16
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W

组与
9
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L

)
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X

组比较#再灌注室性心律失常评分差异有统计

学意义$

A

&

"2"!

%#

9

)

L

)

(

)

X

组无差异'此后各组间室性心

律失常评分比较差异无统计学意义$

A

%

"2"&

%'且心律失常

评分与缺血后处理时间呈负相关$
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图
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室性心律失常评分情况
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血浆
B)6)

水平比较
!

假手术组实验前后无变化&与
9

组比较#

L

)

(
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X

)

W

组下降显著$

A

&

"2"&

%'与
L

)

(

)

X

组比较#

W

组下降显著$

A

&

"2"&

%#见表
!

'且
B)6)

水平与缺血后处

理时间呈负相关$
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!

心肌梗死面积
!

以
B)6)

总释放量曲线表示#见图
%

'假

手术组无心肌梗死&与
9

组比较#

L

组下降
#%2#P

#

(

组下降

#%28P

#

X

组下降
#!2"P

#

W

组下降
#&28P

'且心肌梗死面积

与缺血后处理时间呈负相关$
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表
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组血浆
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水平比较$
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组别 缺血前 缺血后 再灌注
#?

再灌注
/?

9

组
"2"!%Q"2""% "2"%'Q"2""& "2&!%Q"2"8# "2$%'Q"2"&8

L

组
"2"!!Q"2""% "2"%8Q"2""'
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"
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""
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"2"!!Q"2""# "2"%'Q"2""/
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随着冠状动脉再血管化介入$

T(,

%治疗方法)冠状动脉搭

桥术$

(9LR

%)瓣膜置换术等技术推广应用#再灌注损伤造成

心肌损伤已被临床医生所认识和关注'探索激发机体内源性

保护机制减轻缺血及再灌注损伤成为心血管领域的研究热点'

%""#

年
g?>-

等*

%

+首次发现后适应在限制梗死范围及保

护缺血后的内皮功能方面与缺血预适应有相同效果#并提出缺

血后适应$

15B?;J1B

@

-5<B-601<1-616

=

#

,Tc(

%概念'由于
,Tc(

实施对心脏具有侵袭性#存在不可预知的风险#后提出远程缺

血后适应$

F;J-<;15B?;J1B

@

-5<B-601<1-616

=

#

+,7T-5<(

%'目前

对
,Tc(

研究主要集中在实施方案上#包括再灌注"闭塞的循

环次数和每次循环的时间'多数学者的共识是循环次数
#

!

/

次#单次循环的时间
!"

!

#"5

对心脏保护作用可以肯定*

$

+

'

对
+,7T-5<(

的实施方案还不明确#

960F;N>

等*

&

+发现对猪心

肌梗死模型采用肢体
+,7T-5<(

$缺血
&J16

再灌注
&J16

#

$

个

循环%心肌梗死面积减少约
%%P

#肌酸激酶$

(]

%的释放减少

约
%/P

'

*;1

等*

/

+研究发现#早期给予无创肢体缺血后适应

$

+Tc(

%能减少梗死面积#而反复肢体
+,7T-5<(

$每天
!

次或

每
#

天
!

次%减轻左室重塑#且
!

次单项后处理可提高生存率'

甚至还有研究表明#

+,7T-5<(

给予
#

轮上肢缺血
&J16

#再灌

注
&J16

可减少
T(,

术后
%$?B)6,

中位数值#且降低
/

个月

不良心脑事件发生率*

'

+

'也有研究揭示远隔缺血后处理和预

处理对人体血管内皮功能保护作用与远隔缺血刺激强度相

关*

8

+

'本研究发现#双侧股动脉实施
#

次缺血
!"J16

再灌注
&

J16

及
$

次缺血
!"J16

再灌注
&J16

#明显减少再灌注前
#"

J16

心律失常发生#且
$

次缺血
!"J16

再灌注
&J16

优于
#

次

缺血
!"J16

再灌注
&J16

及
$

次缺血
&J16

再灌注
&J16

'不

同的是#双侧股动脉实施
%

个循环缺血
&J16

再灌注及
$

次缺

血
&J16

再灌注对室性心律失常发生无明显抑制作用#且室性

心律失常发生与后处理时间长短呈负相关'也有报道#在冠状

动脉开放同时实施短暂肢体缺血触发远隔缺血后处理未能对

再灌注期室性心律失常产生显著抑制作用*

3

+

'产生这种不同

结果的解释是#再灌注心律失常主要发生再灌注前
#"J16

#而

远隔缺血时间过短$缺血再灌注循环次数少%或强度不够$每次

阻断血流时间过短%不足以诱导保护作用'

心肌梗死患者的预后与心功能明显相关#梗死面积决定心

功能分级'

d>6

等*

!"

+研究表明#

+,7T-5<(

$再灌注同时#立即
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重庆医学
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年
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卷第
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在后肢双侧动脉行缺血
&J16

再灌注
&J16

#

#

个循环%#可降

低
(]

)

B)6,

#降低左室舒张末压$

ŶWXT

%和左室收缩压

$

ŶZT

%'

[16

等*

!!

+研究提示#给予
$

次缺血
&J16

再灌注
&

J16

后处理使梗死面积降至$

%32#3Q#2//

%

P

#而预处理则使

梗死面积降至$

##2$3Q&28!

%

P

'但也有研究发现远隔缺血预

处理不能减少
B)6,

下降#也不能提高血流动力学*

!%

+

'本研究

发现#双侧股动脉实施缺血再灌注者均有
B)6)

血浆浓度较对

照组显著下降#且实施
$

个循环缺血
!"J16

再灌注#优于
%

个

循环缺血
&J16

)

!"J16

再灌注及
#

个循环缺血
!"J16

再灌注

者'心肌梗死面积#与
9

组比较#

L

组下降
#%2#P

#

(

组下降

#%28P

#

X

组下降
#!2"P

#

W

组下降
#&28P

#且与后处理时间

长短呈负相关'但与既往研究结果相比有差异#

];F;601

等*

!#

+

报道在鼠心肌缺血再灌注前结扎肾动脉
&J16

#心肌梗死面积

减少
&"P

&

+,7T-5<(

对心肌保护作用的差异可能与动物种属

和实验方案及参考标准不同有关#其作用机制还不太明确#根

据国内外的研究报告#目前主要包括以下几个方面!$

!

%内源性

腺苷释放及腺苷受体激活*

!$

+

&$

%

%短暂感受器电位胡椒素
!

$

)+TY!

%)心脏及循环中主要神经肽)降钙素相关肽$

(R+T

%

和
T

物质$

ZT

%释放增加*

!&

+

&$

#

%抑制羟基自由基释放*

!/

+

)开放

9)T

敏感性钾通道及抑制线粒体通透性转换孔*

!'

+

#通过再灌

注损伤补救激酶$

+,Z]

%信号通路激活丝氨酸"苏氨酸激酶

$

9])

%及存活刺激因子提高$

Z9\W

%通路激活信号转导和转

录激活因子
#

$

Z)9)#

%等*

!!

+

'最近有研究表明#阿片受体在

远隔缺血预处理的心肌保护作用机制中占有重要地位*

!8

+

'但

具体作用机制还有待于进一步研究'

本实验显示#肢体远隔缺血后处理对心脏的保护作用与缺

血再灌注的时间呈负相关#选择兔下肢作为远隔缺血处理对

象#操作简单且安全#为在临床中的应用提供一些依据'
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