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甲氧普胺对心肌慢反应动作电位的影响 
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B̂sTRAcT TI1c effects of metoclopramide(Met) 
oft the action potential of rabbit sinus node cells and 

slow response action potential of guinea pig papillary 

muscles were studied with the intracellular 

microelectrodes M et 10 umo】．L prolonged the 

action potentiaI duration at 90％ repolarization 

(APD∞)of SA node cell and sinus cycle length 

fSCL)．Met 10O．omo1·L，。CauSed adecrease in ac． 

tion potential amphtude(APA)， “ and the slope 

of phase 4 of action potential of SA node cell 

APD90 and SCL were prolonged fu~her． For slow 

response action potentialinduced by KC1 f25 mmol· 

L-‘)， Met 1o0 mo1·L_‘ produced a decrease in 

APA and depolarization rate． M ct 10 ／~mol· L_ 

began to suppress the spontancous clectrica 1 activities 

induced by barium ion． These findings stlggest that 

Met probably has the effect of blocking calcium in- 

ward cBrrent in myocardium 

KEY W ORDS metoelopramide；sinoatrial node； 

papillary muscles；action potentials 

提要 用细胞出微电极技术观察甲氧普胺(Met)对兔 

窦房结细胞和豚鼠乳头状肌慢反应动作电位的影响． 
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Met(10／~mol·L )延长兔窦房结细胞的 APDg0和 

SCL．Met(100 Drool-L )使 APA， ． 和 s 降 

低．APD 和 SCL进一步延长；使高钾除极化慢反应 

动作电位 APA和 。。缩小；使 BaC1 诱发的自发电 

活动频率减慢．APA降低．说明 Met可能具有阻滞 

钙内流的作用 

关键词 甲氧普胺；窦房结：乳头状肌；动作电位 

甲氧 普胺 (metoelopramide，Met，原 名 

胃复 安或灭 吐灵 )有抗 实验性 心律失 常 的作 

用I】J．离体心房实验证 明 Met可减 慢窦房结 

的自发频率、提高肾上腺素诱发自律性的阈浓 

度、抑制心肌收缩力(待发表资料)，提示 Met 

可能有抑制 ca 内流的作用 本文旨在研究 

Met对心肌慢反应 电位 的影响，以探讨其抗 

心律失常作用机理． 

MATERÎ LS AND M ETHoDS 

Met由江苏省无锡县制药厂提供，为白 

色粉末，用蒸馏水稀释． 

兔，体重 1．8±SD 0,4 kg，早 6兼用，击 

颈致昏，开胸取心，按文献旧方法制取窦房结 

标本．置于灌流槽 中，Tyrode s溶液(温度 36 
-

2_0 5℃ ， pH 7．2—7．4)循 环 速 度 10 ml· 

rain～．窦房结保持 自动节律 

豚鼠，体重 230±SD 20 g，早 6兼用， 

击头致 昏，开胸取心，在 95％ o， +5％ CO， 

饱和的Tyrode s溶液中制备右心室乳头状肌 
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标本，置于罐流槽中． 

待 标本 稳 定 】h后 ，将 电阻 为 】0—4o 

Mn、 内充 Kcl 3 tool·L_。溶 液的玻璃微 电 

极刺人心肌细胞 内．引出 AP通过 Ag-AgC1 

丝经 Fw一2微电放大器．一路导入 SBR-I型 

示波器上线．显示 AP；另一路经 BME-2型 

电子微分器导入示波器下线，显示 AP的零相 

上升最大速率( 。|)． 

在 同一细胞 内完成对照和药物作用的观 

察，实验结果照相记录，所得资料用配对 t检 

验进行统计学处理． 

1IESULTS 

Met对兔窦房结 AP的影响 待窦房结 

优势起搏细胞电位(依据：①缓慢的0相除极， 

②明显的 4相除极．③平滑的 4_ 相过渡)稳定 

后，照相记录 AP及其微分作为对照．然后向 

灌流液 中加入 Met 10／zmol·L- ． 】5 rain 

后，窦房结动作电位时程(APD 和窦房周期 

(sCL)延 长．加入 Met 100／zmol·L- 后 】5 

rain，动作 电位 幅度(APA) 和 4相舒张 

期除极化斜率(sp．)降低，APD~o和 SCL进一 

步延长(Tab 1)． 

Tab 1． Effects of metodoptamtde OD ae~on呻 tentII】s 

of isolated~ bblt sJuoatrJal uode cells． ± SD． =8 

rabbits． ‘P>0．05, ‘’P<0．05． ⋯ P<0 O1． 

M etodopramide md·L- ) 

0 l0 1o0 

APA (mV) 52±I3 52~ 14‘ 36±17"‘ 

n  

· 。) 7．3土3．4 6 4±2．2‘ 2．6土1 ’ 

SP．(mV·s-I) 5I±9 47±I8’ 31土20̈  

APD∞ (m 104~18 124~27'” 137~30"” 

SCLfms) 488土58 538±44"̈  637土113⋯  

Met对高钾除极化慢反应动作电位的影 

响 以含 KC1 25 mmo|·L 的 Tyrode s溶 

液0 流豚 鼠乳 头状肌标本 ．膜电位可 达到 

46 mV左右，此时，快钠电流完全失话，可 

· l7l· 

引出典型慢反应 AP，稳定 30min后，向灌 

流液中加入 Met 10／zmol·L_。，AP各参数无 

显著性 变化．当 Met浓度增加到 100／~mol· 

L 后，APA、Vm 均降低(Tab 2) 

Tab 2． Effec乜of metoclopramldc OD the slow respoDec 

action potentials Induced by KCI(25 mmol·L )In 

galuea pig papHItry muscles． ± SD． n 8 guinea 

pigs． P>O．05．”P<0．05， ⋯ P‘0．01． 

Metoclopramidc(~mol·L- ) 

0 10 100 

APA (mV1 78±7 78±7‘ 70±8． 

·S-‘) 4．1土 I．8 4．I± 1．8 1 8±I．矿’ 

Met对 BaCh诱发乳头状肌异位 自发电 

活动的影响 标本稳定后，停止刺激，加入 l 

mmol·L— BaCI，后 10rain出现 自发节律性 

电活动H)．电位稳定 30 rain后． 向灌 流液 中 

加入 Met 10／~mol· ，15 mm 后， 自发电 

活动的频率 由每分钟 71±9次减 少副 65±8 

( =8，P<0．05)．加人 100#tool·L- 后 l5 

rain．自发电活动的 APA由 77±8mV降至 

60±10 mV(n：8，P<0．05)，频率进一步减 

少至 61±12 =8，P<0．o5)．当 Met达 300 

／~mol·L_。时，8例中有 4例的 白发电活动受 

到完全抑制(Fig】)． 

C。n【r D1 】O ,qmol， L Io。 m。l，L 

L 人 
Fig 1． Influence ofmetoclopramlde OG the spontaneous 

electrical activity Induced by barium In gul~a Pig 

papillary muscle． 

DlSCUSSloN 

一 般认为，窦房结细胞的起搏电流是由于 

钾外流的减少 慢内向电流的增加和恒定的超 
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极化电流( h)共 同作用的结果 ，并且在正常情 

况下，这种慢内向电流的作用要比外向电流的 

作用更为重要 ) 由此可以推测，Met减慢舒 

张期的自动除极速率可能是阻滞慢内向电流所 

致 ．窦 房结 细 胞动 作 电位 的 0相是 Na 、 

ca 通过慢通道内流所致旧．因此，Met降低 

窦房结 APA和 可能与其抑制i。i有关， 

提高细胞外钾浓度，使心室肌细胞膜部分 

除极化，Na 通道失活，此时，动作电位 0相 

主要由 Ca2+荷载的慢内向电流形成，．故称为 

慢反应 电活 动 ．Met能抑 制这 种慢反 应 电 

位，说明其对 ca 通道有阻滞作用． 

有资料 证明，Ba 引起的异常冲动是 自 

发的、持续性的．而且较为稳定，对阻止慢内 

向电流的药物特别敏感．因此，这个模型能 

提供一个阻滞慢通道作用的间接证据．本实 

验结果证 明，Met减慢这种异常电活动发放 

频率 降低 APA，可能是通过拮抗 ca 内流 

而实现． 

总 之 ， 本 文 结 果 说 明 Met具 有 阻滞 

ch 内流的作用，这对因异常 ca 内流而产 

生的异位激动来说，治疗意义较大． 
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Corrigendum 

This Acta 1990 Sep；11(5)： 423， Tab 1 The authors apologize to correct the heading 

which should be 

Berberine 

(#tmol·Lq) 

SCL／ACL 

(ms1 

APA 

(mY) 

APD 

(ms] 

APD95 
(m 。 (V／

s) 

SDRP． 

(mY／s] 
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