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用缺乏选择性；比值愈大，血管选择性愈高； 

反之，则血管选择性愈低，也即较易抑制心肌． 

我们在 WKY和 SHR上所得结果，Ver的血 

管选择性接近于 1，说明Ver对心肌和血管抑 

制作用缺乏选择性；Nef和 Tet的血管选择性 

远小于 1，说明Nef和 Tet较易抑制心肌的收 

缩．这既不同于 Ver缺乏选择性，也不周于 

具有血管选择性的尼非地平类(nifedipine- 

like)~拮抗剂‘”，这可能由于 Nef和 Tet除 _广 

对乳头状肌的钙通道有阻滞作用外，对钠通道 

也有阻滞作用，有待证实． 

SHR的血管平滑肌对Ver，Nef和 Tet的 

反应性有无改变未见报道，本文结果 Tet抑制 

SHR门静脉的 IC 比WKY几乎高一个数量 

级，提示SHR的门静脉对 Tet的反应性降低． 
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儿茶酚胺在烟碱对豚鼠乳头状肌慢反应电位影响中的作用 

朱进霞、汤树本、昊莜茵、姜 波 (河南医科大学生理教研室 药理教研室，郑州450052，中国) 
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ABSTRAcT The action potential duration fAPD1 

of histamine—induced slow action potentials fSAP1 

and force ofcontraction『FC)were potentiated bv nic． 

otine 『0．6一l 0 mmol‘L m1 on guinea pig papillary 

mnscles in a conce ntration～dependent Illanner
． In the 

p~ nce ofatropinet nicotine concentration de~nd— 

ent suppressed the action potential allIplitude 

fAPA)， APD， the maximal upstroke velocity 
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2 5 mg ’kg～ ip， 15 h prior to the experiment1 mus． 

des． Nicotine fO．6 mmol-L 1 jtself jnduced SAP 

and enhance d FC These 2 effects were antagonized 

by verapamil A linea r relationship existed between 

APA of nicotine—induced SAP and lg fCa2-] with a 

slope of 23 2 mV for a 1B-fold change in[Ca +l0． 
These results suggested that the effects of nicotine on 

enhancing L were mediated by the release of 

catecholamines in myocardium 

KEY W ORDS nicotine；catecholamine；reserpine； 

papillary
．
muscles； action potentials； myocardial 

c~ntraction；ion channels 

提要 烟碱使组胺诱发的豚鼠乳头状肌慢反应电位 

(SAP)ffg~作电位时程(APD 及收缩力(Fc)呈剂量依 

赣性增加．在儿荣酚胺耗喝情况下，烟碱使动作电位 
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幅值(APA)，APD，最大除极速串( 受FC均呈 

剂量依柏性抑制．烟碱诱发 SAP的 APA 1g ICa 

呈直线关系，斜率为 23．2 mV 提示烟碱加强慢内向 

电流的作用可能是通过心肌内儿茶酚胺释放所介导的 

关键词 烟碱；儿荣酚胺类；羊 血平；乳关状肌；动 

作电位；心肌收缩；离子通道 

烟碱增强 FC，使 APD延长是心肌内儿 

茶酚胺释放所致[] ．亦有报道烟碱直接作用于 

心肌细胞(2--4)．高浓度烟碱可促进心肌细胞钙 

内流t ，张汝丽等观察到另 ·N 受体激动剂 

洛贝林抑制儿茶酚胺耗竭的豚鼠乳头状肌的慢 

内向电流，所得结果∞ 与烟碱不同．本实验观 

察烟碱对正常及儿荼酚胺耗竭的豚鼠乳头状肌 

SAP和 FC的影响 

M ATERIALS AND M ETHODS 

试 剂 烟碱 fnicotinc， Merck产品1，维拉 帕米 

(verapamit，Finland，Orion-Yhthma产品 ：盐酸 

组胺(histamine中科院上海生物化学研究所，批号： 

8605146)；利血平(reserpine I-．海医科大学红旗药厂， 

批号：880120)；硫酸阿托品(atropine L海第 t‘制药 

厂，批号：87I 1l0K 昔萘洛尔(propranolol北京制药 

厂，批号： 780605) 

啄鼠，旦 8不拘，体重 230±s40 g，击头致 昏后 

取右心室乳头状肌，每鼠取一个标本，固定 f 2 ml的 

肌槽内，用充以 95％ O 5％ CO，pH 7．4=0．5， 

34．0±0．5℃的高钾台氏液灌摅，8ml·min一 高钾台 

氏液 成 份为 (mmol·L )： NaC1 113， KC1 25， 

MgCI 0．5， CaCI， 2．0，NaHCO 12， Nail’P 

0．42，葡萄糖 5．5．乳头状肌毽膜端固定于机械一电换 

能器记录乳头状肌 FC，调节前负荷，使 FC达最大 

同时采用玻璃激电极(阻抗 15-25 M0)技术记录动作 

电位．动作电位经激分器(北大生理教研室制)显示 0 

期最大除极速率( 。 )．向高钾(K 25 mmol L- ) 

台氏液中加组胺(6#moi L )诱发慢反应电位．刺激 

参数：被宽 3 ms 频率 0,5 Hz，加大刺激强度至闰强 

度的 150％，获得稳定的 SAP 1 h后进行实验 将烟 

碱用 }：述 台氏液分别稀释成 0 6，0．8和 1 0mmo] 

L～，调节溶液 pH值至 7．4．灌流 15min 观察烟碱 

对 FC和 SAP各参数(RP，APA，APD，和 Zm )的 

影响，实验数据用配对 f检验进行统计学处理 

RESUL|TS 

烟碱对组织胺诱发的慢反应电位的影响 

烟碱 0．6一1．0 mmol·L 使组胺诱发的正常豚 

鼠乳 头 状 肌 复 极 至 5O％，9O％的 时 程 

(APD APD。0)和 FC呈剂量依赖性增加， 

APA和 无明显变化(Tab 1) 在阿托品 

(3 gmol‘L 1阻断 M 受体的情况下，烟碱 

0 6-1 0 mmol L 使儿茶酚胺耗竭‘” (实验 

前 l 5 h，ip利血平 2 5 mg·kg-0)的豚鼠的组 

织 胺 诱 发 的 乳 头 状 肌 SAP的 APD 

APD APA， 及 FC均呈剂量依赖性 

抑制(Tab 1)，将台氏液中 CaC1，的浓度增至 

5．6mmol’L～，APA 及 FC分别恢 复到 69 

Tab 1- Effects of nicotine on histamine-induced slow action potentials in normal and cat~cholamine-depleted guinea 

pig papillarymuscles． ±5． ’P>0．05． ¨P<0．05． ⋯ P <0．O1 vs contro1
． 
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Fig 1．Induction of SAP and contraction in depnlarized 

guinea pig papillary muscle by'nicotine． Upper tradng 

： SAP： Lower tracing = FC． A1 fast action poten． 

tial and accompanying contraction in Tyrode solution 

4．0 mmnl·Li)= B)depoladzation(to 40 mV1 

and loss of excitability，with loss of accompanying con— 

tractions，jn Tyrode solution(K 25 mmo卜 L i)： C) 

SAP was indueed by nicotine 0．6 mmo L叫 within 8 

min， accompanied by contraction； D1 6 rain after 

verapamil 2 Fmol’L■ ， SAP and accompanying con- 

traction were aboHshed． 

±7mV和 158±57％． 

烟碱诱发豚 鼠乳头状肌慢反应电位 烟 

碱 0．6mmol‘L。。经 2min可诱发高钾除极， 

钠通道失话的豚鼠乳头状肌 SAP和 FC，6-8 

min达稳定状态．加入维拉帕米 2 pmol—L 

后，6min内 SAP及 FC逐步消失(Fig 1)．如 

用预先在台氏液内加入普萘洛尔 1 flmo]-L 

的正常乳头状肌 ：3)，或用儿茶酚胺耗竭的 

乳头状肌 ：2)实验，则烟碱均不能诱发 SAP 

和 FC． 

烟碱诱发慢反应电位的钙依赖性 用含 

[Ca 1n为 0．5， 1．0，2．5， 5．0 mmol-L 

；6)的高钾台氏液观察改变[Ca 十k对烟碱 
0．6mmol’L 诱 发 的 SAP的影 响 ， 发现 

SAP的 APA与 lg[Ca。 呈直线关系，[Ca。 10 

加大 l0倍，APA增加 23．2mV(Fig 2)． 

DISCUSS10N 

本实验表明高浓度烟碱可以加强由组织胺 

诱发的正常豚鼠心室乳头状肌 SAP及 FC， 

与文献结果 基本相符．若预先应用利血平耗 

竭体内儿茶酚胺，烟碱对 SAP及 FC均具有 

抑制效应，与文献结果[6 相似．烟碱可以在正 

常豚鼠乳头状肌诱发 SAP及 FC，此效应井 

Fig 2． Elevation of ICa ID increased APA of 

nico tine-induced SAP and FC in guinea p papillary 

muscles． Nicotine-induced SAP(upper tracing)and 

FC (1ower tracing)were shown at[Ca 】。 0．5-5．0 
mmo! L ． 

可被维拉帕米所阻断，但不能在儿茶酚胺耗竭 

或普萘洛尔阻断 口受体的乳头状肌上诱发 

SAP及 FC，说明烟碱的上述作用可能与心肌 

内儿茶酚胺含量有关． 

本 实 验 还 证 实烟 碱 诱 发 的 APA 与 

Ig[Ca 呈直线关系，斜率为23．2 mV这再一 

次提示，烟碱可能通过心肌内儿茶酚胺促进心 

肌细胞的慢内向电流． 

大剂量烟碱使猫p 及蟾蜍C4UL茶酚胺耗竭 

及 口受体阻断的心肌细胞的 APD延长，FC 

增强，是烟碱对心肌细胞的直接作用，与本文 

结果不 一致 是否 与动物种属及实验 条件不 

同有关，尚待研究． 
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