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Реакция модели кардиомиоцита, находящегося под воздействием фибрилляции, 
на гиперполяризующий импульс

Аннотация
Исследована реакция модели кардиомиоцита, находящегося под воздействием имитационной фибрилляции, на воздействие 

гиперполяризующего импульса.

Введение

В работах [1], [2] было исследовано воздействие деполяри­
зующих импульсов на модель кардиомиоцита. Однако на кар­
диомиоцит могут воздействовать и импульсы противополож­
ной полярности -  гиперполяризую щ ие. И сследованию  их 
воздействия на модель миоцита желудочков сердца человека 
ten Tusscher-Panfilov 2006, находящегося в состоянии имита­
ционной фибрилляции, посвящена рассматриваемая работа.

Материалы и методы
Исследование проводили в среде моделирования BeatBox 

[3] на м о д ел и  м и о ц и т а  ж е л у д о ч к о в  се р д ц а  ч е л о в е к а  
ten Tusscher-Panfilov 2006 [4]. Материалы и методы описаны в 
[1], [2]. Исключение составляет полярность воздействующих 
при моделировании импульсов тока -  она отрицательная. Оце­
нивали реакцию кардиомиоцита, находящегося в состоянии 
имитационной фибрилляции, на воздействие гиперполяризу­
ющего импульса тока. Имитацию фибрилляции вызывали воз­
действием импульсов возбуждения длительностью 0,5 мс с ча­
стотой 240 мин-1 (предельная частота, воспринимаемая моде­
лью кардиомиоцита).

Удлинение рефрактерного периода модели кардиомиоци­
та определяли визуально, по выводимой в процессе моделиро­
вания временной диаграмме. Например, на рис. 1 представле­

ны временные диаграммы трансмембранного потенциала при 
воздействии гиперполяризующего прямоугольного импульса 
длительностью 10 мс с задержкой от импульса возбуждения 
20 мс. Стрелками показаны моменты воздействия на кардио­
миоцит импульсов возбуждения, пунктирной линией -  транс­
мембранный потенциал при ритме возбуждения 240 мин-1.

Н а рис. 1а показано воздействие гиперполяризующего им­
пульса с предпороговой амплитудой -3,202 мкА/см2. По мере 
увеличения амплитуды импульса вплоть до предпорогового 
значения происходит удлинение текущего рефрактерного пе­
риода без подавления следующего. Н а рис. 1б показано воз­
действие гиперполяризующего импульса с первой пороговой 
амплитудой (-3,202 мкА/см2). При этом наблюдается удлине­
ние текущего рефрактерного периода, которое вызывает по­
давление следующего рефрактерного периода, приводящее к 
удлинению последующих рефрактерных периодов. При даль­
нейшем увеличении амплитуды импульса длительность теку­
щего рефрактерного периода постепенно сокращается. Н а 
рис. 1в показано воздействие гиперполяризующего импульса 
со второй пороговой амплитудой (-3,363 мкА/см2), при кото­
рой сокращение длительности текущего рефрактерного пери­
ода приводит к удлинению последующих рефрактерных пери­
одов. При дальнейшем увеличении амплитуды импульса теку­
щий рефрактерный период может быть подавлен полностью 
(рис. 1г, амплитуда импульса -8,2 мкА/см2).

Рис. 1. Временная диаграмма воздействия гиперполяризующего импульса длительностью 10 мс с задержкой 20 мс от 
импульса возбуждения и амплитудой: а) -3,202 мкА/см2; б) -3,203 мкА/см2; в) -3,363 мкА/см2; г) -8,2 мкА/см2



Была исследована реакция модели кардиомиоцита на ги­
перполяризующие импульсы длительностью 5, 10, 15, 30, 45 и 
60 мс.

Все материалы и экспериментальные данные работы пред­
ставлены на Интернет-портале ResearchGate [5].

Результаты
Полученные результаты для второй пороговой амплитуды 

представлены на диаграмме зависимости порогового коэффи­
циента энергии, вызывающего удлинение рефрактерного пе­
риода модели кардиомиоцита, от задержки импульса гипер­
поляризации относительно импульса возбуждения (рис. 2). 
Фазы цикла имитационной фибрилляции представлены на 
диаграммах в задержках от окончания импульса возбуждения, 
вызванного волной фибрилляции. Область эффективности для 
первой пороговой амплитуды не представлена, так как первая 
пороговая амплитуда незначительно меньше второй. Графи­
ки с учетом первой пороговой амплитуды представлены в ра­
боте [5].

Из рис. 2  видно, что гиперполяризующий импульс вызыва­
ет долговременное удлинение рефрактерного периода при воз­
действии на кардиомиоцит во время потенциала действия, ини­
циированного импульсом возбуждения. При задержке отно­
сительно импульса возбуждения свыше 123 мс наблюдается

резкий рост порогового коэффициента энергии независимо от 
длительности гиперполяризующего импульса. Реакция кар­
диом иоцита, находящ егося в конце цикла возбуж дения, 
вызвана наложением части гиперполяризующего импульса на 
импульс возбуждения следующего цикла воздействия фибрил­
ляционной волны и часть этого цикла. Поскольку гиперполя­
ризующий импульс имеет полярность, противоположную им­
пульсу возбуждения, то при определенной амплитуде он мо­
жет этот импульс подавлять.

Для сравнения на рис. 3-5 представлены зависимости поро­
гового коэффициента энергии, вызывающего удлинение реф­
рактерного периода модели кардиомиоцита, от задержки им­
пульса деполяризации относительно импульса возбуждения 
для длительностей импульса деполяризации 5, 10 и 60 мс соот­
ветственно. Зависимости для длительностей импульса деполя­
ризации 15, 30 и 60 мс представлены в работе [2].

У гиперполяризующего импульса нет областей эффектив­
ности, какие наблюдаются у деполяризующего импульса [2]. 
При любом значении коэффициента энергии выше порогово­
го он остается эффективным. Кроме того, в отличие от депо­
ляризующего импульса ширина области низких значений по­
роговой энергии дефибрилляции значительно больше. П оро­
говые коэффициенты энергии в этой области для малых дли­
тельностей дефибриллирующего импульса также значительно

Рис. 2. Зависимость порогового коэффициента энергии импульса гиперполяризации, вызывающего удлинение 
рефрактерного периода модели кардиомиоцита, от задержки относительно импульса возбуждения

Рис. 3. Зависимость пороговых коэффициентов энергии импульса деполяризации, вызывающих удлинение 
рефрактерного периода модели кардиомиоцита, от задержки относительно импульса возбуждения при длительности 

импульса деполяризации 5 мс (1...5 -  области эффективности импульса деполяризации)



ниже. Например, при длительности импульса 5 мс минималь­
ный пороговый коэффициент энергии у гиперполяризующего 
импульса составляет 108 мкА2-мс/см4 при задержке 80 мс от 
импульса возбуждения, у деполяризующего -  216 мкА2-мс/см4 
при задержке 165 мс от импульса возбуждения. Однако при 
длительности импульса 60 мс наблюдается обратное соотно­
шение: минимальный пороговый коэффициент энергии у ги­
перполяризующего импульса составляет 20,3 мкА2-мс/см4 при 
задержке 60 мс от импульса возбуждения, у деполяризующего 
-  15,7 мкА2-мс/см4 при задержке 127 мс от импульса возбужде­
ния.

Дискуссия
Как и в случае деполяризующего импульса, у гиперполя­

ризующего импульса не наблюдается рост минимального зна­
чения порогового коэффициента энергии с увеличением дли­
тельности импульса более 4 мс, что установлено эксперимен­
тально при дефибрилляции [6]. Является ли это следствием 
неадекватности модели кардиомиоцита или же отсутствия уче­
та внешнего по отношению к кардиомиоциту фактора, служит 
предметом дальнейших исследований.

Заключение

Гиперполяризующий импульс вызывает долговременное 
удлинение рефрактерного периода при воздействии на кардио- 
миоцит во время рефрактерного периода. Это происходит в 
начале и в конце цикла воздействия фибрилляционной волны. 
В конце цикла воздействия фибрилляционной волны гиперпо­
ляризующий импульс действует за счет частичного попадания 
в следующий цикл воздействия фибрилляционной волны и за 
счет подавления импульса возбуждения, вызванного фибрил- 
ляционной волной. Под воздействием гиперполяризующего 
импульса укорачивается текущий рефрактерный период моде­
ли кардиомиоцита, находящейся под воздействием имитаци­
онной фибрилляции, следствием чего является долговремен­
ное удлинение последующих рефрактерных периодов. Гипер­
поляризующий импульс, не попадающий на рефрактерный 
период хотя бы частично, не оказывает влияния на состояние 
кардиомиоцита. У гиперполяризующего импульса нет облас­
тей эффективности, как у деполяризующего. При любом зна­
чении коэффициента энергии выше порогового он остается 
эффективным. Кроме того, в отличие от деполяризующего

Рис. 4. Зависимость пороговых коэффициентов энергии импульса деполяризации, вызывающих удлинение 
рефрактерного периода модели кардиомиоцита, от задержки относительно импульса возбуждения при длительности 

импульса деполяризации 10 мс ( 1 . 5  -  области эффективности импульса деполяризации)

Рис. 5. Зависимость пороговых коэффициентов энергии импульса деполяризации, вызывающих удлинение 
рефрактерного периода модели кардиомиоцита, от задержки относительно импульса возбуждения при длительности 

импульса деполяризации 60 мс ( 1 . 6  -  области эффективности импульса деполяризации)



импульса область низких значений пороговой энергии де­
фибрилляции у него значительно шире. Пороговые коэффи­
циенты энергии в этой области для малых длительностей де­
фибриллирующего импульса также значительно ниже.

Работа выполнена при финансовой поддержке Министер­
ства науки и выс шего образования РФ в рамках государствен­
ного задания №  20.9216.2017/6.7.
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