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氨茶碱增强犬隔肌功能作用
’

王 东林 格万成 郭先健 毛宝龄 (第三军医大学新桥医院呼吸中心 ) 6 3。。 37

提 要 采用双侧隔神经电刺激方法
,

测定 dP i
一

F 曲线
,

结合 E M以 i频谱分析
,

观测氨茶碱对

犬正常和疲劳隔肌的作用
。

在静注氨茶碱 ( 10
、

20 m g k/ g )后
,
P id

一

F 显著增加
,

P id 曲线左移
,

EM dG i

频谱显著上 升
。

提示治疗剂量氨茶碱具有增强犬脆肌肌力和恢复隔肌疲劳作用
。

关键词 氨茶碱
,
隔

;
跨隔压

,
肌电图

氨茶碱多用于气道阻塞性疾病的治疗
,

传

统认为主要通过舒张支气管平滑肌起作用
。

但

出现此作用的 药物浓度远超过其临床有效治

疗浓度
。

近年发现
,

茶碱可增强呼吸肌收缩
,

改

善呼吸肌功能
。

本文就氨茶碱对犬正常和疲劳

隔肌的作用和临床意义进行观测和探讨
。

材料与方法

l o o H : ,

波宽 0
.

Zm
s ,

串长 4 5 。

以给药前 l o o H
z
刺激产

生 的 P d i 为最大 P d i ( P d i m
a x )

,
P d i 值用 % P d i m a x

表示
,

建立 P d i
一
F 曲线

。

用 s o H z
连续刺激 3 0 ~ 4 5m i。

复制 D F
,

以 P d i ( 3 o H z
)下降 5 0 % 为 D F 指标

。
D F 后

每隔 1 5m in 测 P id
,

连续两次 P id 不再恢复时为 S F
。

E M G id 用 鱼钩双极电极钩入隔肌直接记录
,

经 I BM
-

P C 计算机频谱分析
,

算出中心频率 ( cF )
、

中值频率

( F m )和高 /低 ( H / L )频率值
。

氨茶碱血浆浓度用全自

动荧光偏振免疫分析仪测定
。

健康成年杂种犬 19 只
,

体重 1 1
.

5 土 2
.

kI g ,

随机

分为 3 组
:

正常组 (隔肌未疲劳 )7 只
,

先后两次 (间隔

20 m in ) 静注氨 茶碱 (上 海信谊药 厂
,

批号
:

8 8 1。。 4

1 5 4 ) l o m g / k g ,

给药前和每次给药后 1 5m in 测跨隔压
一

刺激频率 ( P id
一

F )曲线和肠肌肌电图 ( E M G id )频谱 ;

隔肌疲劳 ( D F )组 7 只
,

复制 D F
,

使其自然恢复
,

稳定

疲劳 (S F )后静注氨茶碱
,

以后观测同正 常组
;
对照组

5 只
.

复制 D F
,

S F 后注人等量生理盐水
,

观测内容同

上
。

P id 由两根与压力传感器 ( C Y S
一

0
.

4 型 )相连的气

囊导管测定
。

一气囊经 口腔置于食道中 l 3/ 部
,

另一

气囊经腹 正中小切 口置于隔下
,

分别测食道压 ( P e
sD )

和腹内压 ( P
a
b)

。

P id 一 P
a
b一 P es

o .

由四道生理记录仪

记录
。

颈部暴露双侧隔神经
,

用 JJ C
一
4 型 电子刺激器

给予双侧隔神经 电刺激
,

频率 依次为 10
、

20
、

50 和

表 l 正常隔肌组静注氨茶碱后 P id 变化

2 结果

2
.

1 P d i 和 P d i
一

F 曲线变化

正常组静注氨茶碱后 P id 显著上升 (表 l )
,

dP i
一
F

曲线左移 (图 1 )
。

D F 组和对照组复制 D F 后
,

各频率

刺激产 生的 P id 下降近 50 %
,

S F 时 P id 均有不同程

度恢复
,

高频 ( 5 0
、

l o o H
: )疲劳 ( H F F )恢复程度显著大

于低频 ( 1 0
、

Z o H z ) 疲劳 ( L F F
,

P < 0
.

0 5 )
。

D F 组 S F

后静注氨茶碱
,

P id 在 S F 基础上显著恢复 (表 2 )
,

P d i
一

F 曲线左移 (图 2)
。

以上两组第 2 次注药
,

P id 均

较第 1 次有进一步增加或恢复 ( P < 。
.

0 5 )
。

两组注药

后
,

P id 的上升程度 (百分比 )均为低频大于高频 ( 尸

< 0
.

0 5 )
。

( k P
a

、

历 士 s )

刺激频率 ( H : )

1 0 2 0 5 0
·

10 0

注 药 前 1
.

24士 0
.

2 7 2
.

2 3士 0 60 4
.

7 9士 0
.

6 1 5
.

3 0士 0
.

5 5

第 l 次注药 1
.

4 5士 0
.

3 3 拭 .
2

.

5 7士 0
.

64 找 洲 5
.

16士 0
.

4 9减 5
.

7 1士 0
.

5 6 减

第 2 次注药 1
.

6 5士 0
.

35 减 狱 2
.

7 5士 0
.

6 7拭 执 5
.

4 9土 0
.

7 9狱 狱 5
.

9 9士 0
.

6 4 减 拭

注
: 狱尸 < 0

.

05
; 汉 谈尸 < 0

.
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表 2腑肌疲劳组静注氨茶碱后 d i P变化 ( k Pa、
牙 士 s )

刺激频率 ( H
:

)

10 20 st、 10 0

亡 U弓口 乙乙犷」复制 D F 前 1
.

8 1士 0
.

532
.

2 3士 1
.

336 3 9士 4
.

4 4 士 1
.

30

F S0
.

7 7士 0
,

5 3 1
.

35士 ( )
.

4 6 2
.

3 9 士 0 3 15 士 1
.

0 3

第 l 次注药

第 2 次注药

1 0 8士 0
.

6 3 洲

1 3 6士 0
.

7 6 减洲

1
.

76 士 0
.

6 5 狱减

1
.

9 4士 0
.

76 斌 减

2
.

9 4士 0
.

了1 洲 尸 声 3
.

5 7士 0
.

98 袄

3 2 ? 士 O 了O 万 减 减 3 8 4士 0
.

9 2 试 爪丫

注
:

与 S F 相比
减

P < 。
.

05
汉 减尸 < 。

.

01
斌 燕 共 P < 0

.

0 0 1

J 2 0

1 0 0

卜

!l
,卜
`

. .111,̀.

!
.互.r

川勺O曰八饰、卜

、x叱三工勺盆次勺国裳玄
猫阴

(碱.已ùp盆汉à日理玄

匕一贪- 一右一一一嗽甲一瑞针一一节犷一一魂
。

刺傲频率〔 H: )

图 l 正常组静注氨茶碱后 P id
一

F 曲线变化

一
·

一 注药前
; 一 十 一 第 l 次注药 ;

一 △一 第 2 次注 药

一
- J we 一 - -

~

一

一
-洁 ~

一货邻 奋 川

图 之 D f 组静注氨茶碱后 P d i
一

F 曲线变化

注 药前
; 一 二 3 r

;

一△ 一 第 l 次注 药
; 一 O 一 第 2 次 注药

2
.

2 EM G id 频谱分析

正常组 EM G id 频谱变化见表 3
。

D F 组和对照组

复制 D F 后
,

F
e

、

F m 和 H / L 显著下降 ( P < 0
.

0 0 1 )
,

S F 时有所恢复 ( 尸 < 。
.

0 1 )
。

D F 组 S F 后静注签茶碱
,

上述指标进一步恢复 (表 4 , ,

而 对照组 S F 后 Zh 无显

著变化 ( p > 0
.

0 5 》 。

表 4 D F 组静注氨茶碱后 UM创
,
频谱变化

( 牙 士 : 声

F
u

F
了飞 1

H /七

注药前 (S F )

第 l 次注药

第 2 次注药

1 1下士 7

l加 二 分 犷

1 27士 5 , 汉

11 2士 1 0

1 2 2士 1 1饭

1 25 生 9 人 丫

2
.

3 4士 0
.

4 2

3
.

1 7士 0
.

7 1获

3 5 1土 1
.

0 3拼 洲

表 3 正常组静注氨茶碱后 E M G ilt 频谱变化
注

:

与给药前 ( S F )比
翅 P < 。

.

0 5
, ` 丫

P
`

( 。
.

明

(了 土 s

F c Fm H / L

注 药 前

第 l 次注药

第 2 次注药

12 1士 6

1 2 9士 8 派

13 1 :
上8 拱 洲

11 8士 11

1 2 8士 1 1找

13 1士 1 1灰

2
.

3 8士 0
,

5 5

3
.

5 8士 1
.

0 汉拭

3
.

8 0士 1
.

2 3灰

注
:

与给 药前比
班

尸 < 。
.

05
狱 喊

P ( 0
.

0 1

3 讨 论

氨茶碱为甲基黄喋吟类药物
,

用于气道阻

塞性疾病有较好疗效
。

以往 ;)\ 为是由于其舒张

支气管平附肌和兴奋呼吸中枢作用
。

近来研究

表明
,

上述作 用并非十分重要
,

可能通过其它

途径起作用
`

·

’ 。

本文观测氨茶碱对犬隔肌功能
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作用发现
:

氮茶碱对犬正常和疲劳隔肌均有正

性肌力作用
,

可增强隔肌肌力
,

恢复 D F
。

其作

用呈剂量依赖性
,

且在低频刺激时的作用大于

高频
。

目前多数报道氨茶碱有增强动物
、

正常

人和 C O P D 患者隔肌肌力和耐力作用
“ 一 ` , ,

少

数报道无作用
` 5

,

的 ,

可能与 D F 的原因
、

给药途

径与方式
、

评价 隔肌功能的指标和标准
、

样本

大小和个体差异等因素有关
。

氨茶碱在细胞水平的作用机理 尚未阐明
,

目前倾向于通过阻断位于肌纤维膜上的腺昔

受体
,

拮抗腺普作 用
,

从而激活膜上的 C a 什通

道
,

增加 C a 什
内流

,

使细胞内 〔C a 杆〕增高
,

并可

能产生 C a ++
诱导的肌浆网 C a 什释放

,

肌肉兴奋
一

收缩祸联增强
` 2 ) 。

也有人认为可能象强心贰

一样抑制 N a ? 一

K
十

泵
,

增加 N a i
一

C a o 交换
` 3 ’ 。

氨茶碱半衰 期 h3 以上
,

实验 中两次给药

剂量均为 l o m g / k g
,

间隔 Z o m i n ,

故第 2 次给

药累积剂量相当于 20 m g k/ g
。

监测两次注药后

氨茶碱血浆浓度分别为 5
.

。土 1
.

0和 13
.

8土 .3 6

m g / L
,

为临床有效治疗浓度
。

静注氨茶碱出现

最大作用的时间为 10 一 15 m in
,

本实验测定也

与此一致
,

故每次注药 后 1 5 m in 测定各项 指

标
。

隔 神 经 生 理 冲动 频 率 5一 30 H z ,

采 用

30 H : 频率复制 D F
,

较接近生理状态
。

D F 后
,

L F F 和 H F F 均存 在
,

但以 1 o 0 H z
的 P id 下降

程度较小
。

D F 后的自然恢复过程中
,

L F F 恢

复较慢
.

H F F 恢复相对较快
,

至 S F 时
,

H F F 有

显著恢复 ( P < 0
,

。 5 )
。

对照组 H F F hZ 未完全

恢复
,

文献有类似报道
` 7 , 。

H F F 恢复不完全可

能与隔神经连续 电刺激造成肌纤 维膜损害有

关
。

呼吸泵 (主要是隔肌 )象心脏一样也可发

生泵衰竭
,

导致通气不足而发生 呼吸衰竭
。

已

证实 C O P D 患者存在呼吸肌疲 劳 ( R M F )
,

目

前认为 R M F 是呼吸衰竭的重要原因
。

因此
,

改善呼吸肌功能
,

防止和恢 复 R M F 对 C O P D

和呼吸衰竭十分重要
。

以往常较多使用中枢呼

吸兴奋剂如可拉明等
,

但呼吸衰竭时
,

中枢的

传出冲动有时并不降低
,

而是很高
,

并且还可

能存在 R M F
,

此时中枢呼吸兴奋剂使用无益
,

只会加生 R M F
。

氨茶碱增强隔肌功能
,

部分解

释 了其对 C O P D 的治疗作用
。

合理应用氨茶

碱 可增强服肌肌力
,

改善眺肌功能
,

但不增加

中枢冲动
`“ ’ ,

对于 C O P D 和呼吸衰竭治疗有重

要意义
。
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婴而感染
。

细菌入血经肺形成多发性肺脓肿
,

因诊断

治疗不及时
,

致使形成脓气胸
。

本例临床特点
:

起病急骤
.

寒战
.

高热
.

体温达

4 。 ℃
,

常在下午开始发热
,

次日上午自行退热
,

发烧时

伴有恶心
,

呕吐
,

腹泻
,

盗汗等中毒症状
。

退热后症状

消失
,

如同常人
。

发烧半月后出现胸痛
,

胸闷
,

气促
,

咳

嗽伴白色粘痰
。

X 线检查初期无异常
,

出现胸痛
、

气促

时发现多处片状实变阴影
,

继后出现脓气胸征象
。

血

象升高
,

中性达 。
.

90 以上
。

本病主要靠血培养
、

痰培

养及胸水脓汁培养明确病原菌
。

临床需与金葡菌肺

炎
、

肺结核相鉴别
。

选用敏感的抗生素是治疗成败的关键
,

抗假单胞

菌属的抗生素有部分半合成青霉素
、

第三代头抱菌素

类和氨基糖贰类
。

选用青霉素类或头抱类配 1 种氨基

糖贰类抗生素效果更佳
。

脓肿或脓气胸形成者局部引

流和脓腔冲洗甚为重要
。

辅以支持疗法以增强机体抵

抗力
。

本例综合治疗取得满意效果
。

关键词 假单胞菌感染
;
败血症

;

肺脓肿
;
脓气

胸
’
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