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肾上腺皮质激素对豚鼠腹腔神经节细胞的快速膜效应 

巫凌 刚、 陈宜张 (第二军医大学生理学教研室，神经科学实验室。上海 200433，中国) 

Rapid membrane effects of adrenoeorticoids on 

celiac ganglion cells of guinea pigl 

w u Ling-Gang ， CHEN Yi-Zhang (Labortatory 

Sscon~ M igmry M edt~ CoUese， St~mglmi 2004J~， 

ABSTRACT lntracellular Ie~ording tech— 

nique was used to determine the effects of 

corticosterone， dexamethasone， aldosterone 

and cholesteroI on the testing membrane 

potentials and membrane resistance of cells 

in isolated celiac ganglion of guinea pigs． 

Hypcrpolarization was eliCited by cortico- 

sterone i11 1 5 out of 83 celIs．but was not 

c,aused by dexamethasone．which depo larized 

the membrane in 2 out of 18 cells．In ad— 

dition．depolarization was also elicited by 

Recdvcd 1988 Jun 27 Accepted 1988 Dec 26 

Project supported by the National Natural Science 
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China) 

corticosterone in 2 out of 83 cells． Aldo· 

sterone and cholesterol caused no detectable 

chang es of membrane potential and m em — 

brane resistance．It is suggested that the 

membrane effects of adrcnocorticoids，which 

obviously could not be explained by tra一 ’ 

ditional nomic mechanism for their short 

Iatency． may indicate the existenee of 

membrane rece·ptOrS for adrenocorticoids ‘ 

in celiac ganglion ncurous of guinea pigs． 

KEY W ORDS adrenal cortex hormones J 

membrane rece ptors J membrane po tentialsJ 

sympathetic ga nglia 
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摄蔓 本实验应用细胞肉记录技术，观察3种肾上腺 

皮质激素类药物及胆圃醇对离体腹腔神经节细 胞电活 

动的快速影响．结果表明， 皮磺酮对细胞的快速摸效 

应烈超极化为主，地塞米松贝 是去极化， 醛固酮与胆 

固醇不表现快速膜效应．结果提示， 豚鼠腹腔神经节 

细胞膜上可能存在皮质酮与地塞米松的两种不 同摸受 
体． 

关■调 肾上腺皮质激素’ 膜 受 体’ 膜 电位； 

交惑神经节 

肾上腺皮质激素对一些神经元膜的电生理 

特性具有快速作用 “ ． 困其潜伏期仅数分钟 

甚至数秒以内，故难以用基因机理来解释“’， 

被称为快速膜效应(膜效应)．我室以往的工作 

表 明 ’， 皮质醇对豚鼠腹腔神经节细胞及海 

马神经元具有膜效应．为进一步明确其它 肾上 

腺皮质激素类药物是否对豚鼠腹腔神经节细胞 

产生膜效应，井在同一个神经节甚至同一个细 

胞上比较它们作用的差异，本实验采用离体神 

经节细胞内记录技术对皮质酮、地塞米梧，醛 

圃酮及胆圃醇进行了研究． 

豚鼠， 体 重 273±SD 34 g，辛 不 拘． 

断头处死井放血后迅速分离腹腔神经节，用细 

铜丝将神经节 固定 于 32—35℃ 格槽 内，以 0： 

饱和的 Krcbts溶液灌流．溶液 成 分 为(mmol／ 

L)I NaCl儿7，KC1 4．7，CaCl,2．5 F MgCl2 

1．2， NaHCOa 25， Na PO,1
． 2， 葡 萄 糖 

11．5． 以 0±95％和 CO：5％的混合气充分 饱 

和 ’．采用尖端直 径 小 于 l̈ m、内充 KC1 3 

mol／L、阻抗 2O一50Mn的玻璃微 电极穿刺细 

胞，通过微电极放大器记录膜电位并向微电极 

输送波宽 200ms，频率 O．1-0．2Hz的 恒 定跨 

膜超极化电流以监测膜电阻，用电子自动电位 

羞计(频响上限 15 Hz． )持续描记膜 电位与膜 

电阻变化．所有记录均取自膜静息 电 位大 于 

4O mV、动作电位大于 55 mV 的细胞 ． 

实验用药品为皮质酮(Sisma公司)、地塞 

米松(信谊制药厂 ) 醛周酮及胆周醇(Fluka公 
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司)，用乙醇溶解，然后用溶液稀释，乙醇终 

浓度 0．1 mmol／L． 给 药方式采用以三向开关 

控翩的灌流给药． 

RESULTS 

激素溶液的灌流时间一 般 持续 l_3 mini 

灌流开始后 0．5-3min内可出现膜 电 位与膜电 

阻的变化，其时程随激素灌流时间的延长而增 

长，在停止激素灌流后膜电位与膜电阻变化迅 

速恢复到原水平，如再次灌流同一种激素，这 

种变化仍可被重复．下述结果取材于 121个记 

录稳定的细胞．由于一个细胞常接受两种以上 

激素溶液灌流，因此，下述分别接受各种激素 

灌流的细胞的数 目有部分是重复的． 

皮质一的快建曩效应 83个细 胞 接 受皮 

质酮(1-1000 rlmol／L)溶液灌流．有 l5个细胞 

对皮质酮的反匣为超 极 化C6．6+--3．2mY)，其 

中 8个细胞伴膜 电阻 增 大 28±l7％． 6个细 

胞不伴膜电阻变化， 1个细胞伴膜 电 阻 减 小 

2O％，另有 2个细胞对皮质酮的反应为去极化 

(2．5-13 mY)，其中 1个伴膜电阻减 小 25％， 

其余 66个细胞对皮质酮不敏感． Figl示 3个 

细胞 对皮质 酮的不同 反应． 在皮质酮浓度为 

卜100nmoUL的变化范围内， 受 试 的 4个细 

胞的超极化幅度随皮质酮浓度增大而增大 (Fig 

2)，即具有一定的量一效关系，产生膜效应的 

最低浓 度为 1 nmol／L．皮 质 酮浓 度 在 0．1一 

l“mol／L时，所有细胞的反应均不表 现量一效 

关系， 4个对皮质酮反应为超极化的细胞在接 

受第二次施药时，施药时间被延长至近第一次 

施药的 2倍，观察到超极化随施药时间延长而 

延长，幅度基本保持不变，一旦停药， 电位迅 

速嵌复原水平． 

皮质酮产生超极化的幅度与该细胞膜静息 

电位及超极化时所伴膜电阻变化的％无显著相 

关(直线相关检验，n=9，P>0．05)，对皮质酮 

的反应为超极化的细胞的膜静 息 电 位、膜 电 

阻、动作电位幅度与对皮质酮不敏感的细胞的 

相应数值无显著性差异(1检验，P>0．05)． 
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Fig 1． Three types of membrane potential changes 

e1idted by ∞nico5tefoⅡe(CS，O．1 咖 l／L，bleak 
Bd ) from 3 different cells．A )Hyperpola~ tion 

(hyperpo 1)aecompenled by all inerea,se of totem- 

brahe resistante1 B、Ere detectible℃hLlZge of 皿咿  

Bne po tenti-l and membrane t~Sistllzce； C) 

depolarization not aceompanled by significant 

ch-nI of me mbrane restste哪 ．Restlng membrane 

po tentials of ceHs A)， B)and C) we,re ～47，一45 

end —B5 mV， respectively．I)ownwar6 detlexlo~  

were hyperpo lsrlzing po tentials el酗 ted by hyper- 

polariz~g carreDt pulses ot 200 ms duration applied 

mt frequency of 0．2 Hz． 

V 

Fig 2． The relationsblp between d0” and r 

spo ose of CS．Hypo rpol was elicited by d埘 ∞ !矗t 

~one eatratlone  of CS from OUle 聃 u∞ nwith r|眦如 B 

membrane po telstlal of 一54 mV． For downward 

删 e Ⅷ j∞ F 1． 

地盘米松快速厦效应 l8个 细 胞 接受地 

塞米松(O．1 ttmol／L)溶液灌流，有 2个细胞产 

生去极化反应(3-I1 mY)，其中 1个 伴膜电阻 

下降(20％)，其余 l6个细胞对皮质酮不敏感 ． 

蛊质一与地毫米松快蘧囊效应的比较 为 

了比较同一个细胞对皮质酮与地塞 米 核 的 反 

应，本宴验共观察了 l3个 细 胞在先后谗流皮 

质酮与地塞米橙(与给药次序无关)时膜 电位的 

变化．13个细胞中有 5个对皮质酮的 反 应 为 

超极化，但这 5个细胞对地塞米松 均 不 敏 感 

(Fig 3)j另 8个细胞对皮质酮与对地塞米松均 

不敏感．统计学表明，这 13个 细胞对皮质酮 

与对 地塞米 松的 反 应 相 差 显 著 (McNemar 

检验，P<O．05)． 

Fig S． Hyperpol by CS be ing not m／micked by 

do xame血 aso]le (Dex) ell one lleugoD． A ) CS 

‘1 nm矾，L)髓 u钾d a hyperpol ot 6 mV with no  

ch剐 窑e of membrane reslstaoce~ B)high t OUnCQU- 

h'afio／t el Dex (1O0 nmoVL) caused no cheese 
of membrane potential and 脚 br-ne fes．嵋ta咐 。 

The resting ~elnbrane po tential of thls tleuroe 

WItS一52mV．Fo r downward deflex．均ns see Fig 1． 

醴瞳一无快建膜效应 接受 醛 固酮(0．卜 

lO nmo】／L)溶液灌流的细胞有 36个． 在灌流 

之后 3 rnin内，这些细胞的膜电位与膜 电阻没 

有发生明显变化．因此，醛固酮 在这 36个细 

胞中不表现快速膜效应，与皮质 酮 使 83个细 

胞中的 l5十产生超极化的快速膜效应相比，二 

者存在显著差别(x 检验， P<O．05)． 

胆圊尊无快速麒效应 考虑肾上腺皮质激 

素中有胆圈醇分子基本结构，为排除这一因素， 

我们测试了胆固醇对神经节细胞的影响．接受 

胆固醇(O．1ttmol／L)溶液灌流的细胞共 21个 

在灌流胆 固醇溶液期间及灌流之 后 3 min内， 

这些细胞的膜 电位与膜 电阻未出现明显变化。 

乙尊对照 由于制备肾上腺皮质激素溶液 

时均先用乙醇溶液激素，为排除溶剂本身对神 

经元的影响， 我们测试了 乙 醇(O．1 retool／L) 

对神经节细胞的影响．接受乙醇溶液灌流的细 

胞有 35个．在灌瀛期间及灌 流 之 屠 3mitt内 

这些细胞的膜电位与膜 电阻没有发 生 明 显 变 

化．因此，所试乙醇浓度在这 35个 细 胞中不 

表现快速膜效应，与皮质酮使 83个 细 胞中的 

l5个产生超极化的决速膜效应相比， 两 者 存 

在显著差别( 检验，P<O．O5)． 

DISCUSS10N 

我室以往的工作表明‘ ，，糖 皮 质激素对 

离体海马神经元及腹腔 神经节瓤胞电活动有快 

一 

椰 
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速作用，木实验进一步支持这一结论．在本实验 

中，醛固酮、胆固醇及乙醇对神经元膜电位无 

影响．因此，由于乙醇溶剂对膜直接作用或者 

由于肾上腺皮质激素分子结构上共同的因子引 

起细胞膜物理、生化特性变化继而产生膜效应 

的可能性可以排除 ．I”． 

现已公认“ ，糖皮质激素胞液 受 体 分为 

二型， I型受体与皮质酮、醛 固醛亲和性高， 

Ⅱ型受体与地塞米松有较高亲和性．如果皮质 

酮是因先与胞液受体结合而后不经基因机制直 

接产生膜效应，那么醛固酮或地塞米松二者之 
一 应能模拟皮质酮的膜效应，但本实验结果恰 

恰是不能模拟， 因此， 皮质酮 的膜 效应可能 

不是 由于皮质酮与胞液受体结台后产生的．皮 

质酮膜效应时程短暂，一旦细胞外液中皮质酮 

被清除膜效应即消失，表明皮质酮与其特异结 

合位点结合(以产生膜效应)后的解 离 较 为 容 

易．这与 Towle等报告 。’的大 鼠脑突 触 浆膜 

特异结合的解离常数较高的结果不 悖． 

在本实验中，皮质酮的膜效应以超极化为 

主．我室 另有实验表明，在低钙高镁溶液阻断 

突触传递的条件下，糖皮质激素的超极化膜效 

应依然存在，这表明此效应不依赖于突触前机 

理“ ．因此， 受微电极穿刺的交感神经节 细 

胞膜上可能存在皮质酮的膜受体．另外，本实 

验中有 2个细胞出现去极化反应，其原因尚不 

清楚．但离体腹腔神经节的细胞可能接受该神 

经节内其他神经元的支配““，因此 不 能 排除 

皮质酮作用于突触前神经元继而引起突触后神 

经元去极化的可能性． 

Towle等报告“ ， 地塞米橙 与大 鼠脑突 

触浆膜 的 特 异 结 合 与 皮 质酮 的 类 似． 但 

Suyemitsu等的工作表明 ”，大鼠肝细胞膜上 

存在着天然糖皮质激素皮质酮与皮质醇的高亲 

和性特异结合位点，但不存在合成糖皮质激素 

的特异结合位点．本实验中皮质酮的超极化效 

应不能被地塞米松所模拟，地塞米松只有去极 

化效应．这提示交感神经节细胞膜上可能存在 

着皮质酮与地塞米松二种不同的膜受体。本实 
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验中的 13个细胞先后接受皮质酮和地 塞 米橙 

的灌流，其中 5个对皮质酮反应为超极化韵细 

胞对地塞米松不反应，这至少可以说，l~lYl未 

能发现皮质酮与地塞米橙的可能膜受体共存于 

同一细胞的证据． 
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Prophylactic effects of m-nisoldipine and nisoldipine on 

reperfusion arrhy thmias exacerbated by free mdieal 

generating system in Langendorff heart of rat 

LI Yu-Long，FU Sha o-Xuan， LI Yun-Shan 

(Department o／Pharraaco／ogy，Hebd MedlcoI College，耽 ；ji4 050017，China) 

ABSTRACI" Xanthine-xanthine oxidase (X- 

XOD，500 l~moi／L + 100 nmol／L) free radicaI 
generating system was perfused 10 min prior  to 

coronary artery Iigation un tli the end of the 

experiment．It exacerbated  the reperfusion van- 

Ir 珊 ar fibrillation． reduced the activities of 

suporoxida dismutase and catalase and increased 

the contents of malondialdehyde in Isangendorff 

heart of rats．m Nisoldipinc of nisoldipine(O．05 

tmlol，L)WaS perfuscd 10 min prior to coroDary 

artery ilgation until the end of the experiment． 

They prevented raperfusion arrhythmias exacer- 

bated by X．x0D and decreased the free radicals 

generated by X—X0D． 

KEY W ORDS m-nisold ine； 

nifedipine； raperfusion； arrhythmia； 

xun thine oxidase；free radicals 

nisoldipine； 

xanthinas； 

It has been suggested recently that re- 

gional reperfusion after only a few minutes 

of ischemia resulted frel the ligation of 

left anterior descending coronary artery in 

he art of rats can induce repe ffusion arrhy- 

thmia and frec radical formation． and 
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萎 lI ： 

nisoldipitie(m—Nis) or nisoldipine (Nis) 

prevents rcperfusion arrhythmias and ~lhi- 

bjts free radical formaUon in he art of rats(”． 

Xatithine-xanthine oxidase( XOD)path- 

way was an important Source of su- 

peroxide radical upon rcperfusion(2)． This 

may be converted to the more reactive hy- 

droxyl radical and then to other free tadi- 

cal specie# ．T血us，the sefree radicaIs姗 y 

cause membrane damage leading to local 

cleetrophysiologica l derangements that trigger 

seriOUS ventfieular arrhytlxmiss“)．However． 

it hum-t yet been reported that reperfusion 

arrhythmia in rats arc exaeerbated by X— 

XOD and ca leium antagOnists prevent this 

repe tfusion arrhythmiss． 

In order to further research the  rela— 

tions of calcium antagonists fr∞ radicals 

and repe rtusion arrhythmias the repe rfu- 

sion-arrhythmogenic effects of the free rad— 

icals resulted from the  additioti of X—XOD 

to the perfusion fluid and prophylactic el- 

fects of m—Nis and Nis on repe rfusion at- 

rhythmiss exacerbated by X—XOD rce radi． 

ca1 generating system in Langendorff he art 

of rats were investigated in this paper． 
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