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山莨菪碱抗心律失常及对植物神经系统的影响 
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ABSTRAcT Anisodamifie(Ani)iS an alka]oid first 

iso]atcd in Ch na from the roo【 of Anisodus 

tangutieus． Ani 10． 15 mg·kg iv markcdly short- 

ened the duration ofarrhythmias induced by aeonitine 

(1o／tg·kg- iv)or by Baa2 (2mg·kg iv)in 

anesthetized rats Ani significantly cffected on 

arrhythm ias induced by early coronary artery]igation 

in rats by reducing tota】numbers ofectopic beats and 

shortcning the duration of ve[1tricular tachcardia and 

ve[1tricular nbri]lation 30 min after coronaryligation 

The incide[1CC of ventricu]ar nb lation of mice in． 

duced by chlorofoi'm were reduced from 1OO％ t0 20％ 

an d 10％ byiv Ani l and 10mg·kg～ respectively 

Adi 0．05． 0 25圳n0】．L prolonged the duration of 

neuro]ogic refractory period of isolated guinea pig left 

atria and 10 m g·kg- iv had no effect on tachcardia 

induced by iv isopreterenol(0．01 mg· kg。。)but 

blpoked the stimulation of llervi vaguse． After iv Anj 

15 mg ·kg～ P—P． P—R and Oh intervals onthe 

EcG were prolonged． M can arterial pressurg and 

diastolic pressure were reduced but systolic pressure 

wasnot effe~ted 

KEY W ORDS anisodami[1e；atropine derivatives； 

aconitine； barium； neurologic refractory period； 

arrhythmia；autonomic nervous system 

提要 大 鼠 iv山茛 菪 碱 (Ani)能 明显 对抗 乌 头碱 

(Aco)，BaC1 和结扎冠脉所致心律失常，也能对抗小 

鼠吸人氧仿诱发的心室纤颤；并能延长离I奉大鼠左心 

房的 FRP．在 ECG 的实验中，iv Ani能明显减慢 

HR．延长 PR和 QTc问期 还明显降低平均动脉压 
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和舒张压，对收缩无影响．Ain对 Iso所 致大 鼠心率 

加快作用比Atr弱．两者都能阻滞迷走神经所致心动 

过缓 

关键词 山茛若碱：阿托品衍生物；乌头碱：钡；神经性 

不庸期；心律失常 自主神经系统 

山莨菪碱(anisodamine；Ani)是 从茄科植 

物唐古特 山莨菪 nisodus tanguticus(Maxim．) 

Paschcr)根中提得 的生物碱 ，其化学结构“’与 

阿托品相似，除阻滞 M一胆碱受体外，还有抗 

休克 ’和钙拈抗作用等0)．本文主要进行了抗 

心律失常及其作用机理的研究． 

M A rERlALS 

Ani由 北 京 制 剂 所 提 供 ， 阿 托 品 

(atropine，Air)由北京医药公司药厂分装．乌 

头碱(aconitine，Aco)系德国 E Merck药厂产 

品 

昆明种小鼠、大鼠和豚鼠均由我校实验动 

物部提供，早 6兼用．麻醉除特殊指出外， 

均用乌拉坦 1．2 g·kg ip麻醉 大鼠由舌 iv 

给药． 

M ETHoDS AND RESULTS 

A nj对实验性心律失常作用． 

1对 Aco请发心律失常的影响  ̈ 大 鼠 

体重 210±SD 10 g，麻醉后分组 ，用心 电示 

波 器 连续观 察 并 记 录 II导 ECG，iv Aco 

10 Pg·kg 待心律失常出现 10min稳定后， 

分 别 iv不 同剂量的 Ani，奎尼 丁(qumidinc， 

Quj)和等容量的NS(Tab I)．由Tab l可看出 

Ani和 Qui相似，都能显 著缩短 Aco诱发心 

律失常的持续时间． 

2 对 BaCl2诱发大鼠心律失常的影响 

大 鼠体重 I68±7 g．水 合氯 醛 ip 0 3 g· 
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Tab 1． F~ffeets of anlsodamlne 0n arrhythmlas Induced 

by acoaitlne(1o飕 ·kg- and BaCI2 (2 mE· 

IT)In anestketlzed rats． ± SD， ’P>0．05， 

”P<O．05．一-P<O．01 v ~lhae, Numberoftiltsll 

parentheses． 

kg 麻醉 ，分 组 ，分别 iv Ani，Qui或 NS 

5 rain后 。快 速 iv BaC12 2 mg·kg (2s 

注完)对照组 立 即出现双相性 室性 过速，室 

速，室性 =联律 ，偶发性早搏，渐恢复为窭 

性心律． 由 Tab l可以看出 Am和 Oui组 

心律失常持续时间比对照组明显缩短． 

3 对 氯仿诱发 小鼠 室纤颤的作 用 

小 鼠体 重 41．0±2．6 g随机分成 4组 ，按 

Lawson法 分别 iv Ani，Qui或等容量 

NS，5 rain后将小鼠故人预先放置 3 ml氯 

仿棉球玻璃钟罩内，容积为 1 000 ml，每换 
一

鼠添加氯仿 0．5 ml，观察 呼吸刚停止，立 

即剖胸或作 ECG检查．NS组 =14)全部 

出现 室 颤 一 Ani 1 mg·kg iv(n=1o) 

20％发生室 颤， 10 mg·kg ( =Io)无 室 

螈发生 ， Qui 10 mg·kg iv(̂=20)30％ 

发生 室颤． 

4 对结扎 犬鼠冠脉诱 发早 期 缺血 律 

失常的作用 J 6性太 鼠，体重 268±23 

g．戊巴比妥钠 50mg·kg ip麻醉，记 

录正常 ECG．于左心房下缘 1 rnrn处结扎 

左侧冠状动脉前降支，结扎前 2 rain分别 iv 

Ani，Qui和 NS．统计结 扎后 30min内室 

性异位转动鼓，室速，室颤持续时间。以及 

心律失常总持续时间(Tab 2)．从 Tab 2看出 

Ani和 Qui明显减少 室性异 位转动数 ，VT， 

vF及总心律失常持续时 间也明显缩短． 

5 对离体脬鼠左心房功能不应期的影 

响 将豚 鼠击头处死。取 出左心房故人 

20 m1充 以 95％ O 5％ CO2的 R—L氏液 

的浴管中．一端系于 L形玻璃管上，另一 

端连张力换能器上，32±0．1℃调节静息张 

l力为 2 g。平衡 1 h．用直流方波(1 Hz，2 

ms，500％阈电 压)刺激 ，记 录单 收 缩波 

形，然后改用成对刺激，1对 ／s，每对刺 

激前后两个方波间距在 0-350 mS范围内可 

连续调节．测 FRP时．先将方波间距调至 

350 ms使每对刺激产生 2次收缩，记录收 

缩波形，然后逐渐缩小方波间距，直至每对 

方波剐剐只产生 1次收缩，其波形与单次收 

缩相似，此时两个方波的闻距，即为心房的 

FRP，用示波器测出 FRP【m 测量给药前 

及给药后 8及 15 rain的 FRP(Tab 3)． 由 

Tab 3 可 以 看 出 Ani 0．05-2．5 tool· 

L-1浓度能明显延长左心房 的 FRP而 Atr 

在 0．05#mol·L 则无 明显影 响． 

Tab 2． Effects of h anlsedamlle on arrhythmlas Ildneed by early coronary llgatlon I． anesthetized 

rats． ^I 10，f土 SD． 1-P <O．05， ⋯ P< O．O1 v saline． 
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T-h 3． Efleets ofanlsodamfoe OR fnnctlonal refractory 

per]ed  of Isolated guinea pig[1eft atria． ± SD 

‘P> 0．05, ¨P<0．05, ⋯ P<n0l saline． 

P>0．05 Anl50~m0nl·L一． 

Drug 
．

Fu]~--tional z~．XractoD'耐 od(ms) 

fnmd·L_ 1 “ Befol'e 8man 15man 

Saline I2 155土35 162土l0 162± 12 

Anisodamlne 50 9 158±27 176±13“ 173± 17"‘ 

250 6 16l土1I 179±Ir‘叶184土10"‘斗 

Atropine 50 6 15l± 15 16l± 13+ 166~ 15’ 

AnI对麻醉大鼠 ECG及 BP的影响 大 

鼠 lO只， 6性．体重 280±SD 18 g，分为 2 

组．麻醉后，颈动脉插管接在多导生理记录 

仪上，记录血压．并记录Ⅱ导ECG作为给药 

前对照值．然后分别 ivAni 15mg·kg～，等 

容量 的 NS，记 录 不 同时 间的 ECG 和 BP 

frab 4)，由Tab 4可以看出Ani明显减慢大鼠 

ECG的 HR，显著延长 PR和QTc的问期．明 

显降低 MAP和 DP，对 SP无 明显影响， 

Anl对麻醉大鼠植物神经系统的影响 

· 175· 

1 对异丙肾上腺素 (Iso)诱发大鼠加恢 

HR的影响 将 24只大鼠分成 4组，体重 

185±29 g，早 6兼用 ．记录 II导 ECG．给 

药前均 ivIso O．01 mg·kg～，则 HR明显 加 

快，3min达峰值，而 ivNS的对照组无 明显 

改变 ．30 man后 完全 恢复 正常 ．Iv Ani 15 

mg·k 5 min后心率明显降低 <O．05)． 

iv同 样 剂 量 的 Air， 则 心 率 明 显 加 快 

<0 05)，给药后 5 man iv同前剂量 的 Iso， 

则 Ani组 HR加快与给药前相似，而 Air组 

HR加快 比给药前明显增强．而给 NS的两个 

对照组 ，一直 维持 在正 常的波 动范围 内 

(Tab 5)． 

2 Ani对刺激速走神经的影响 大鼠 l5 

只，均分 3组．体重 185±14 g，方波刺激(】8 

Hz．0 035 riis持续 5 s)迷走神经．可引起 HR 

明显减慢，并出现房室传导阻滞或结性心律． 

给 Ani(5mg·kg～ iv)，Air(5mg·kg iv) 

或等容量 NSiv10min后，以同样条件刺激 

迷走神经，则给药的两组心律正常，HR也无 

Tab 4． Effects ofIv ailsodamlne l5_窖·k皇～ eaiECG and blood pl~BaLrO nf amestlletl~ d rats． - 10l 土 SD． 

‘，>O．05， ¨P<nO ⋯ ，<O．01 盱 m llne． 
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T曲 5． Ef cts of anlsodamine 15 mg· kg and 

atropIae 15 mg· kg- Oll tachcardla induced by 

Isoprotereol 0．01 mg· kg- iY． =6． f 土 SD． 

P)．0．05． ¨P<0．05, ⋯ P<0．01 坩 saline； 

什Pc 0．O5 v after h Isoproterenol 30 miD； 

，P < 0
．
05． ” 十P<0

．O1 after aniaodamlne or 

atroptne 5 min． Saline Yalues in parentheses． 

Time(min) Anisodamine 

Before 

Saline 

Isoprote~nol 3 

30 

ARer 5 

lsoproterenol 3 

368±42 

(365±351 

490± 48⋯  

(370±32) 

385= 10。 

(367。=24] 

365±1r  

(372=3I1 
385± t3̈  

(369±27) 

Atropine 

363±44 

(367土281 

482土4r  ̈

f369± 3l1 

372± 17 

070±23) 

393± l 

(365±171 
523± t ÷+ 

(364±24) 

明显改变，而 NS对照组则呈现明显的迷走神 

经兴奋 ．HR高度减慢 ．传导阻滞或结性心 

律 说明 Ani在抗心律失常或低于抗心律失 

常的剂量时．已有 M 胆碱受体阻断作用． 

DISCUSS10N 

本实验证 明 Ani对 Aco，BaC1，，CHCI，及 

结扎冠状动脉诱发的心律失常都有明显的对抗 

作用．尽管它们诱发心律失常的机理不同， 

但都能使 自律性增高，产生异位节律导致心律 

失常 ．我们在实验 中发现 Ani对豚 鼠离体右 

心房 由 Iso诱 发心动过速有明显的对抗作用 ； 

在整体麻醉大 鼠的实验中，也获得类似的结 

果．与任等 报道挪制豚鼠乳头状肌顽 固性 自 

发活动相似，说明它有抑制自律性的作用． 

折返为上述化学物质及冠脉结扎诱发心律 

失常的另一因素．而 Ani能使 FRP延长．传 

导变慢，心率减少，这些因素都有助于阻断折 

返的传播，而阻断心律失常的产生． 

另外，Aco和 CHCI，诱发 的心律失常与 

迷走神经兴奋有关．Ani的 M 胆碱受体的阻 

断作用，与其抗心律失常有一定关系． 
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