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心室电传导模型的心律失常机制仿真分析

宋俊雅， 袁永峰， 王宽全

（哈尔滨工业大学 计算机科学与技术学院，１５０００１ 哈尔滨）

摘　 要： 心律失常是最为常见的心血管疾病，严重的心律失常甚至可能导致患者猝死．浦肯野氏纤维细胞与心室肌细胞

的动作电位有很大差异，在许多情况下被认为是严重室性心律失常发生的源头．针对此问题建立了理想化二维心室电传

导计算模型来模拟浦肯野氏纤维与心室组织耦合连接以及电兴奋在心脏组织中的传导过程．仿真结果发现虽然浦肯野

氏纤维细胞会产生心动过速的电兴奋传导，但也可以抑制极慢或者极快的电兴奋，对心室组织维持正常节律起到重要的

保护作用．本模型还可以用于先天性基因变异的心律失常机制以及药物的抗心律失常作用的研究，对心律失常诱发机制

研究提供了新的研究手段．
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　 　 据世界卫生组织统计［１］，非传染性疾病引起的

死亡 ４８％归因于心血管疾病，我国每年死于心血管

疾病的约 ３００ 万人，平均每小时心血管病死亡

３４０ 人，成为危害国民健康的第一杀手．心律失常是

心血管疾病中最为常见的病症之一，长期心律失常

不仅会导致严重的心脏病，甚至可能导致患者猝

死，对人们的健康造成了严重威胁［２］ ．心律失常的

发生主要是由心肌兴奋冲动的形成异常和传导异

常，或二者兼有所引起的．２０ 世纪 ９０ 年代后期大量

的临床和实验室研究［３］ 发现浦肯野 氏 纤 维

（ｐｕｒｋｉｎｊｅ ｆｉｂｅｒ， ＰＦ）细胞是最易于发生心律失常的

细胞，在许多情况下它是严重室性心律失常发生的

源头．浦肯野氏纤维细胞的动作电位间期（ａｃｔｉｏｎ
ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｄｕｒａｔｉｏｎ， ＡＰＤ）远大于心室肌细胞的动作

电位间期．存在如此大差异的两种细胞在结合时通

常会造成很大的问题，但有研究表明：浦肯野氏纤

维细胞和心室肌细胞在耦合连接时，由于细胞间的



间隙连接，它们的动作电位都会发生变化，从而使

得二者的动作电位间期彼此接近．因此，浦肯野氏

纤维与心室肌的耦合问题成为了当前学术领域研

究心室电传导过程的重要对象［４－６］ ．
目前，由于实验条件的限制，很难直接从动物

模型角度来研究浦肯野氏纤维与心室肌的耦合作

用．随着电生理实验技术和数据的丰富，越来越多

心肌细胞电生理计算模型被开发出来并大量应用

到心脏生理机制的研究当中．Ｏ．Ｖ．Ａｓｌａｎｉｄｉ 等［５－９］分

别建立了包括浦肯野氏纤维网络结构的心室电传

导模型，但至今没有一个此类模型与心电图仿真相

结合，来讨论分析心室电传导的相关问题．因此，本
文建立一个浦肯野氏纤维和心室组织耦合的理想

化的二维心室电传导模型，以此来模拟正常、异常

情况下的心室组织电兴奋传导过程、细胞的动作电

位形态以及伪心电图，并用于分析不同心率下对浦

肯野氏纤维细胞对心室组织电兴奋传导的影响．

１　 心室电传导模型的建立

１􀆰 １　 二维心室电传导模型

为了分析、研究不同的心脏节律对心室组织

电兴奋传导的影响，本文参照文献［５］提出的犬

类浦肯野氏纤维－心室组织模型的结构，结合 Ｐ．
Ｓｔｅｗａｒｔ 等［１０］提出的人类浦肯野氏纤维细胞模型

和文献［３］提出的人类心室细胞模型（ＴＮＮＰ 模

型）建立了理想化的二维人类心室电传导模型．该
模型由一条浦肯野氏纤维与一块心室肌透壁切片

组织耦合连接组成（如图 １ 所示），其中，浦肯野

氏纤维宽约 ２􀆰 ２５ ｍｍ（１５ 个细胞），长约 ４５ ｍｍ
（３００ 个细胞），如图 １ 中 ＰＦ 区域所示．心室透壁

切片组织宽约 ６０ ｍｍ（４００ 个细胞），长约 １５ ｍｍ
（１００ 个细胞），如图 １ 中 ＶＭ 区域所示．由于心室

肌细胞沿透壁方向的电特性非均匀性的特点，根
据文献［１１］将心室组织从内到外分为 ３ 种类型

细胞：心内膜细胞（ＥＮＤＯ）、中间层细胞（Ｍ）和心

外膜细胞（ＥＰＩ），其比例为 ２５ ∶ ３５ ∶ ４０．在距心室

外壁 ２ ｃｍ 处放置虚拟电极，计算整个模型的电势

场变化，并模拟仿真心电图．

虚拟电极

心电图
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刺激
T1
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图 １　 二维心室电传导模型示意图

１􀆰 ２　 多细胞电生理计算模型

心室组织电兴奋过程可以用非线性反应－扩
散方程来描述，具体方程为

∂Ｖ
∂ｔ

＝ ∇（Ｄ∇Ｖ） －
Ｉｉｏｎ
Ｃｍ

．

式中：Ｖ 为跨膜电压，ｍＶ； ｔ 为时间，ｍｓ；∇ 为空间

梯度算子；Ｄ 是扩散系数， ｍｍ２·ｍｓ －１，该系数用

来建模通过间隙连接形成的细胞间的电耦合； Ｃｍ

为细胞膜电容， ｐＦ； Ｉｉｏｎ 为跨膜离子电流的总和，
ｐＡ； ∇（Ｄ∇Ｖ） 为扩散项，它描述电兴奋通过细

胞间隙连接形成电耦合在心室组织内传导；
－ Ｉｉｏｎ ／ Ｃｍ 为反应项，它描述由电兴奋引起的单个

细胞内各种离子通道电流变化以及动作电位

变化．
对于浦肯野氏纤维细胞模型，本文采用的是

文献［１０］的模型，浦肯野氏纤维细胞的跨膜总离

子电流的包括

Ｉｉｏｎ ＝ ＩＫｒ ＋ ＩＫｓ ＋ ＩＫｌ ＋ Ｉｔｏ ＋ Ｉｓｕｓ ＋ ＩＮａ ＋ ＩｂＮａ ＋ ＩＣａＬ ＋
ＩｂＣａ ＋ ＩＮａＫ ＋ ＩＮａＣａ ＋ ＩｐＣａ ＋ ＩｐＫ ＋ （ Ｉｆ） ．

式中： 超极化激活的阳离子通道电流 Ｉｆ 被认为与

浦肯野氏纤维细胞的自律性有关，即在没有刺激

的情况下，浦肯野氏纤维细胞本身能够有节律的

产生电兴奋．对于心室模型，本文修改了文献［９］
提出的 ＴＮＮＰ 模型．结合 ＩＮａＬ 最新的实验数据，在
ＴＮＮＰ 模型中加入 ＩＮａＬ 电流［１２］，将其 ＩＫｒ 通道的电

导率 Ｇｋｓ， 按照文献［１１］提出的比例作了调整，由
原来的０􀆰 ２４５ ｎＳ ／ ｐＦ调整为 ０􀆰 １４９ ｎＳ ／ ｐＦ，其他数

据均与 ＴＮＮＰ 模型的数据保持一致．
心室肌细胞的跨膜离子电流的总和的具体描

述为

　 Ｉｉｏｎ ＝ ＩＫｒ ＋ ＩＫｓ ＋ ＩＫｌ ＋ Ｉｔｏ ＋ ＩＮａ ＋ ＩｂＮａ ＋ ＩＣａＬ ＋ ＩｂＣａ ＋
ＩＮａＫ ＋ ＩＮａＣａ ＋ ＩｐＣａ ＋ ＩｐＫ ＋ ＩＮａＬ ．

１􀆰 ３　 伪心电图的计算

心电图（ ｅｌｅｃｔｒｏｃａｒｄｉｏｇｒａｍ，ＥＣＧ）由心脏所有

单个心肌细胞的电激动集合起来且在体表能够记

录到的电信号，组成一组连续的曲线图（包括 Ｐ、
ＱＲＳ、Ｔ、Ｕ 波，如图 １ 中心电图所示），是临床上用

于判断心脏疾病的重要依据，心脏正常情况下，
ＱＲＳ 波群的宽度为 ０􀆰 ０６ ～ ０􀆰 ０８ ｓ， ＱＴ 间期为

０􀆰 ３２～０􀆰 ４４ ｓ．本文主要是参照 Ｋ．Ｇｉｍａ 等［１３］ 所采

用的方法来计算人的伪体表心电图，细胞外间隙

的一个场点 （ｘ′， ｙ′， ｚ′） 的单极电势可以通过对

跨膜电压的空间梯度进行积分得到

ϕｅ（ｘ′，ｙ′，ｚ′） ＝
ｓ２σｉ

４σｅ
∫（ － ∇Ｖｍ）· ∇ １

ｒ
é

ë
êê

ù

û
úú ｄｒ，

其中，ｒ ＝ （ｘ － ｘ′） ２ ＋ （ｙ － ｙ′） ２ ＋ （ ｚ － ｚ′） ２ ．
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式中： ∇Ｖｍ 为跨膜电压 Ｖｍ 的空间梯度；ｓ 为

２ａＷＶＭ（其中：ａ 为细胞的半径，ＷＶＭ 为心室组织的

长度）；σｅ、σｉ 分别为细胞外和细胞内的电导率；ｒ
为从“源” 点（ｘ， ｙ， ｚ） 到场点（ｘ′， ｙ′， ｚ′） 的距

离；．ϕε（ｘ′， ｙ′， ｚ′） 为电极处电势．本模型中将虚

拟电极（ｘ′， ｙ′， ｚ′） 放在模型右侧中间距离心外

层细胞 ２ ｃｍ 处（如图 １ 所示），并假设细胞内外电

导率处处相等．
１􀆰 ４　 数值计算方法

在对本模型进行仿真计算时，采用前向欧拉

的方法对式（１）进行数值计算，具体计算方法为

Ｖ（ｎ＋１） ＝ Ｖ（ｎ） ＋ Δｔ × ∇（Ｄ∇Ｖ） －
Ｉｉｏｎ
Ｃｍ

é

ë
ê
ê

ù

û
ú
ú ．

　 　 设置时间步长 Δｔ 为 ０􀆰 ０２ ｍｓ，空间步长为

０􀆰 １５ ｍｍ，对理想化二维心室电传导模型最左端浦

肯野氏纤维起始处对模型施加一组（３０～５０ 个）周
期长度（ｃｙｃｌｅ ｌｅｎｇｔｈ， ＣＬ）可变的 Ｓ１ 刺激（称动态

电流刺激法），刺激强度为－６０ ｐＡ ／ ｐＦ，如图 １ 中

所加的刺激所示．本模型的仿真时间为３０ 个周

期，在每个周期的第 １０ ｍｓ 施加刺激，刺激持续时

间为 １ ｍｓ．

２　 结果与分析

根据临床心电图诊断标准，健康成人的心率是

６０ ～ １００ 次 ／分，平均约 ７５ 次 ／分，当心率大于

１００ 次 ／分时，称为心动过速，当心率小于 ６０ 次 ／分
时，称为心动过缓．为了分析心动过速、正常以及心

动过缓时浦肯野氏纤维与心室肌的耦合对心室组

织电兴奋传导的影响，本文依照健康成人的心率范

围（不考虑性别、年龄等因素对心率的影响），设置

刺激周期分别为 ３００、３７５、８００、２ ０００ ｍｓ，对应的心

率分别为 ２００、１６０、７５、３０ 次 ／分．其中，为了讨论

心率过快和极快时心室组织的电兴奋传导情况，
因此，本文在讨论心动过速的情况时采用刺激周

期为 ３７５ ｍｓ 和 ３００ ｍｓ 两种情况下的实验结果．
考虑到模型是由非线性方程构成，因此本文

都选取第 ２５ 个周期之后（模型达到稳定状态）的

实验结果进行讨论分析．
２􀆰 １　 正常情况下电兴奋传导

设置刺激周期为 ８００ ｍｓ，对模型进行仿真，
结果显示，在每一个周期内心室组织都能够完全

复极，电兴奋正常传导 （如图 ２ 所示），其中，
图 ２（ａ）、（ｂ）、（ｃ）分别表示第 ３０ 个周期心室组

织去极化、慢速复极化以及快速复极化过程中某

一时刻的电兴奋传导情况，图 ２（ｄ）表示心室组织

复极化完成后的状态．图 ３ 显示了 Ｉｆ 电流存在和

缺失两种情况下，第 ２８～３０ 个周期浦肯野氏纤维

细胞的动作电位，从图 ３ 中可以看出，在一个周期

之内，浦肯野纤维细胞复极化完成之后，当 Ｉｆ 电流

存在时，浦肯野氏纤维细胞具有自律性，其动作电

位的值逐渐增大，而当 Ｉｆ 电流缺失时，其动作电位

的值保持不变．图 ４ 显示了 Ｉｆ 电流存在和缺失两种

情况下第 ３０ 个周期细胞的动作电位和与其对应的

心室组织的伪心电图关系， 图 ４（ａ）和图 ４（ｃ）分别

表示 Ｉｆ 电流存在时第 ３０ 个周期细胞的动作电位

和心室组织的伪心电图，由图可以看出，心外层细

胞最先完成复极的时刻对应仿真的伪心电图 Ｔ
波的波峰，中间层细胞最后完成复极的时刻对应

伪心电图 Ｔ 波的结束［１３］（图 ４ 中垂直的黑色虚线

所示，由于细胞开始去极化的时间与细胞位置密

切相关，因此，二者的对应关系存在一定偏差），
进而形成了正向的 Ｔ 波，同理可以说明 Ｉｆ 电流缺

失时细胞动作电位和心室组织伪心电图的对应关

系（如图 ４（ｂ）、（ｄ）所示）．通过对 Ｉｆ 电流存在和

缺失两种情况下心室肌细胞的动作电位和心室组

织的伪心电图进行对比分析可知，两种情况下心

室肌细胞去极化开始的时间和复极化完成所需要

的时间基本一致，并且所对应的伪心电图的波形

的差别也非常小，通过计算，伪心电图的 ＱＴ 间期

均约为 ０􀆰 ４ ｓ，ＱＲＳ 波群的宽度约为 ０􀆰 ０８ ｓ，二者

均属于临床上心电图正常值范围，并且心率齐整

（７５ 次 ／分）．因此得出心脏正常情况下浦肯野氏

纤维的自律性对心室组织电兴奋传导的影响

不大．
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图 ２　 正常情况下，心室组织电兴奋传导过程
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图 ３　 正常情况下，浦肯野氏纤维细胞的动作电位

２􀆰 ２　 心动过速情况下电兴奋传导

设置刺激周期分别为 ３７５ ｍｓ 和 ３００ ｍｓ，模拟

两种心动过速情况下心室组织电兴奋的传导过

程 ．当刺激周期为３７５ｍｓ时，第２８ ～ ３０个周期细

胞的动作电位和对应的心室组织的伪心电图如

图 ５所示，由图 ５（ａ）可知，一个周期之内，浦肯野

氏纤维细胞不能够完全复极， Ｉｆ 电流存在和缺失

两种情况下浦肯野氏纤维细胞的动作电位仅有细

微差别，通过对比分析图 ５（ｂ）和图 ５（ｃ）可以看

出，两种情况下心室肌细胞的动作电位也基本一

致，因此，两种情况下仿真得到心室组织的伪心电

图也大致相同（如图 ５（ｄ）所示）．并且根据伪心电

图的波形进行计算可得，心率齐整（１６０ 次 ／分）、
ＱＲＳ 波群的宽度约为 ０􀆰 ０９ ｓ，ＱＴ 间期为 ０􀆰 ３７ ｓ，
相比正常情况下仿真得到的伪心电图的 ＱＲＳ 波

群稍有增宽，并且与上一心搏的 Ｔ 波相混，出现

了临床上心动过速时的心电图特征．
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图 ４　 正常情况下，心室各类细胞的动作电位和心室组织伪心电图关系
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图 ５　 心动过速情况下（ＣＬ＝３７５ ｍｓ），细胞的动作电位和心室组织的伪心电图

　 　 图 ６ 显示了刺激周期为 ３００ ｍｓ 时，第 ２６～３０
共 ５ 个周期中细胞的动作电位和对应的心室组织

的伪心电图，其中每幅子图中倒置的矩形波表示

每个周期中施加刺激的时间．从图 ６ 中可以看出，

·７３·第 １ 期 宋俊雅， 等：心室电传导模型的心律失常机制仿真分析



在此期间共施加了 ５ 次刺激，然而从图 ６ 中兴奋

波的数目可以看出，各类细胞在此期间仅兴奋了

３ 次，有 ２ 次刺激心室组织并没有响应，并且在第

３０ 个周期结束时细胞没有完全复极（如图 ６（ａ）、
（ｂ）、（ｃ）所示），从而仿真得到如图 ６（ｄ）所示的

心室组织的伪心电图．通过计算，此时心率整齐

（约 １００ 次 ／分），ＱＴ 间期为 ０􀆰 ３９６ ｓ，ＱＲＳ 波群的

宽度为 ０􀆰 ０７６ ｓ，二者均属于临床正常心电图值的

范围．通过对比分析， Ｉｆ 电流存在和缺失情况下细

胞的动作电位以及对应的伪心电图波形情况发

现，浦肯野氏纤维的自律性对电兴奋的传导影响

不大．但是由于浦肯野氏纤维细胞的动作电位不

应期较长，细胞不能够响应快速的兴奋传导，会出

现漏停现象，进而恢复正常心脏节律．
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图 ６　 心动过速情况下（ＣＬ＝３００ ｍｓ），细胞的动作电位和心室组织的伪心电图

２􀆰 ３　 心动过缓情况下电兴奋传导

设置刺激周期为 ２ ０００ ｍｓ 时，模拟人体心动

过缓时电兴奋传导情况．结果显示，在每个周期

内，心室组织都能够完全复极， Ｉｆ 电流存在和缺失

两种情况下第 ２８ ～ ３０ 个周期各细胞的动作电位

和对应的心室组织的伪心电图（如图 ７ 所示）．在
一个周期之内，浦肯野氏纤维细胞复极完成之后，
由于其自律性，在下一周期施加的刺激到达之前，
细胞的动作电位值逐渐增大至细胞兴奋的阈上刺

激，产生电兴奋（如图 ７（ｂ）中所示），该电兴奋经

过传导，引起心室肌细胞的兴奋（如图 ７（ ｄ）所

示），进而使得整个心室组织兴奋，因此仿真得到

的心室组织的伪心电图在相邻两个周期之间，比
Ｉｆ 电流缺失时多一次兴奋（如图 ７（ｆ）中所示），而
当 Ｉｆ 电流缺失时，则不会出现此现象（如图 ７（ａ）、
（ｃ）、（ｅ）所示）．通过对伪心电图进行计算，发现

二者 ＱＲＳ 波群的宽度和 ＱＴ 间期仅存在细微差

别，ＱＴ 间期约为 ０􀆰 ４ ｓ， ＱＲＳ 波群的宽度约为

０􀆰 ０８ ｓ，但当 Ｉｆ 电流缺失时，心率齐整，为 ３０ 次 ／分；
当 Ｉｆ 电流存在时，心率约为 ６０ 次 ／分．即心动过缓

时，由于浦肯野氏纤维细胞的自律性，超极化激活

的阳离子通道电流 Ｉｆ 缓慢而持续内流引起浦肯野

氏细胞去极化产生代偿性兴奋传导，进而维持心

脏有较高节律的跳动．
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图 ７　 心动过缓情况下，细胞的动作电位和心室组织的伪心电图
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３　 结　 论

１）基于该计算模型模拟了不同心率（正常、
心动过速、心动过缓）下心室电传导过程．通过对

仿真得到的细胞动作电位与伪心电图分析，本文

发现正常情况下，浦肯野氏纤维细胞的 Ｉｆ 对心室

组织电兴奋传导影响不大，电兴奋正常传导，得到

正常形态的伪心电图．心动过速时，浦肯野氏纤维

细胞不能充分复极，导致 ＱＲＳ 波群稍有增宽，并
且与上一心搏的 Ｔ 波相混，出现临床心动过速时

的心电图特征，但是当心率快到一定程度时，由于

浦肯野氏纤维细胞较长动作电位不应期的作用不

能够响应快速的兴奋传导，会出现漏停现象，进而

恢复正常心脏节律．心动过缓时，由于浦肯野氏纤

维细胞的自律性，超极化激活的阳离子通道电流

Ｉｆ 缓慢而持续内流引起浦肯野氏细胞去极化产生

代偿性兴奋传导，进而维持心脏有较高节律的跳

动．综上所述，本模型仿真研究发现虽然浦肯野氏

纤维细胞会产生心动过速的电兴奋传导，但也可

以抑制极慢或者极快的电兴奋，对心室组织维持

正常节律起到重要的保护作用．
２）本模型的研究不仅能够使得人们更加深

入的了解浦肯野氏纤维和心室肌耦合对心室组织

电兴奋传导的影响，也可以在此基础之上进一步

开展先天性基因变异诱发心律失常的机制以及药

物抗心律失常作用效果等研究，具有很大的实践

意义．
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