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蝙蝠葛碱对豚鼠心室乳头状肌动作电位及慢内向离子流的影响 
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ABSTRACT Efkets of dauricine fDall1 on the ae． 

1ion potentials rAP ， the slow action potentials 

(SAP)，and the slow inward currents( )of gu【nea 

pig ventficular papillary musdes were observed by 

means of intracellular mieroelectrode and single 

sucrose gap voltage clamp technique． In the eafly 

stage， Daa shortened action potentia1 duration lOO 

(APD㈣) and effective refractory period (ERP) 

(ERP／APD <1； P<0 011． but did not affect 

APD and other parameters In the late stage， Dau 

prolonged APD】o0， ERP， and APD：0， significantly 

decreased action potential amplitude (APA) 

maximum velocity ( )， and ove~hot (OS) 

fERP／APD >I； P<0．0】1， greatly dimin【shed APA 

and OS of SAP indueed by Isoprenaline f．P<0 01)， 

and remarkably inhibited ． (P<001) Tlie results 

suggested that Dau exerted an inh】bitory effect on 

Na十，Ca-'+， and K channels 
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提要 本文片j胞内微电极技术及单蔗糖间隙电压钳制 

技术综台观察了 Dau对豚鼠心室乳头状肌电生理的 

影响 结果发现，Dau使 APA和 分别从 125 

±1I mV 和 137±38 V s_。减至 117±9 mV和 79 

±28V·s一，对 APA及 ERP先缩短后延长：使 SAP 

幅度从 63±12mV降至 I1±8mV．使 ．值减小了63 

±12％．结果确证了Dau的快，慢通道阻滞特性． 

Received 199O—lO—l3 Accepted 1992—07 ()1 

‘Now in Department ，Pharmacology
， Jiang i M  出  

College， Nanehang 330006， China 

关键词 蝙蝠葛碱；乳头状肌 异．丙肾上腺素 

离子通道：电生理学 

蝙蝠葛碱 (dauricine，Dau)已试用于临 

床，有较好的抗心律失常作用“}，从 Dau对 

豚鼠心室乳头状肌细胞动作电位(AP)的影响 

推论，Dau为一广谱抗心律失常药，对多种 

离子通道都有抑制作用 )．为了探明 Dau抗 

心律失常机制，除观察 Dau对 AP的影响 

外，还单独观察它对慢反应动作电位(SAP)的 

影响，用单蔗糖间隙电压钳制技术研究它对较 

纯通道(慢通道 的作用． 

M ATERIALS AND M ETHODS 

AP实验 将 223± 19 g豚鼠( 币拘)击昏后 

取心，在通 O，台氐液 叶1，剪开荒．右心室，取 乳 

头状肌，固定于通 O 台氏液循坏灌涟的浴槽，给矛 I 

ms 1 Hz，150％闽强度的方波阀激．稳定 1 h．启动 

微电极推进器，将内充 KCI 3 mo[ L_。的玻璃微电 

极插入细胞内，引出 AP，示波器监测，连续相机 

记录 

SAP实验 标本及方法同 】：，引}}{AP，将台氏 

液巾 K 浓度抬高至 25 mmo[ L～，Na 浓度相应降 

低，待除极至 5 mV左右Ⅱ稳定2时，用异阿肾 

腺素(isoprotereno1．1so)诱发出 SAP，监测记录同 L 

单蔗糖间隙电压钳制技术 豚鼠处置办法同 匕 

剪开左，右心室，寻找尖端直径 0．5 mm以下，根部 

直径 I mill以 F，无分枝的乳头状肌作为标本 使其 

贯穿钳制搭池的左、中，右兰个池．井用钢针固定于 

右池，兰池均片j通 O，台氏液灌流，给予 I UlS，1 

Hz．150％阃强度的方波刺激，稳定 1 h后，将左． 

巾池灌碗液分别换为高 K一台氏液和蔗糖液，右池不 

变．同时监测跨膜问脒电位( )变化，待其达到最大 

值(约 6o一90 mV)且稳定时启动 PF一卜 l型微电极推 
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进器，将玻璃微电极插八右池中的肌细胞内，} 隶稳 小，斜度大，静息电位绝对值．小．Dau 80 

定状态 F的 AP 置保持电位( )为一40 mV，指夸电 ／~mol’L一 作用 20 min时 明显抑制 SAP，5 

位【 )为一2OmV，钳制时『日1 l )为500mS．RLG— min时无明显作Pd(Tab 1，Fig 2)． 

6201型相机记录． 

Dau由鞍山第一制药厂提供；以 }：仪器均为 H本 

光电公司生产 

RESULTS 

DaB对豚鼠心室乳头状肌细胞 AP的影响 

Dau 8O／maol·L一 使 APA，OS及 明显 

减小；并显著延长 APD和 ERP，但作用早 

期一过性缩短 APD及 ERP(Fig 1，Tab 1)， 

不影响其它参数 

Control 5~11m 日fter Dau 20 m⋯ n㈨ D u 

Fig 1． Effects 0f daur~ ne 80#ran|‘L『。 on action 

potentials of guinea pig ventricular papillary muscles． 

Upper U-acing： O potential， Middle： AP， Lower； 

N0rmal Tyrodc 

Iso 1llm ol·L 

．．．． ．． ．．：： — —  
—  ＼ ，、 ． 

Dau对豚鼠心室乳头状肌细胞 SAP的影 

响 用高 K (KC1 25mmol·L一 )台氏液使 Fig 2·Efft~ts ofdauricine 80#real L— on slow ac。 

细胞除墨笔 i mV左壹： 竺 用．I．so．- li on ：等帅ofdg uin： gp： 
#tool‘L 诱发出 SAP，其特点为 O相幅度 Lower： Iso： sopr0t n01． 

Tab l、 Effects of dauricine舯 #toni‘L- 0n the action po tentials and the slow action po tentials of guinea pig 

venlricalarpa咖 arymuscles． P>0．05， ⋯ P<O、0l contro1． 
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Dau对豚鼠心室乳头状肌细胞慢内向离 

子流的影响 用 Dau 8O m0卜 L-。灌流标 

本，20min时 ．值减小了 63±12％，5rain 

时无明显改变(Fig 31． 

20min are*Dau 30m】̈ ~[tcrDau 20min ancrwashout 

Fig 1 Effects of daurlcine 80 gmol L— oB slow in- 

ward currel~ of guinea pig ventricular papillary mus- 

cles． Upper tracing： lm； Lower： ： 一40 mV 

一 20mV， 50Oms． 

DISC SSIO 

AP实验稳定，条件易控制 单蔗糖间隙 

电压钳制技术空间钳制较满意，适台于 ．电 

流的准确测定”’．本实验精选了乳头状肌标 

本，并且实验严格控制在 卜1．5 h内完成，明 

显减少了串联电阻(JR )和漏电流(1eakage CUr- 

rent，IL)(4 的影响．本文所引出的较zJ,IN向电 

流波形与文献 报道的 相符 

本实验所用 Dau浓度与文献口 相近．发 

现 Dau能明显减少 APA和 心 肌细胞 

动作电位的 O相上升的幅度及速度主要是由 

Na 经快通道内流所致，若该电流受阻，则 

APA及 均降低，因此可见 Dau能显著 

抑制快通道(Na一通道)．另外，Dau明显减小 

SAP及 ，说明Dau也能明显抑制 Ca 经慢 

通道内流．因为本实验将台氏液中 K 浓度 

增高(25 mmol-L )，异丙肾 [：腺素诱发}}5 

sAPt 及奉实验钳制条件下所引出的 皆 

主要为 Ca 经慢通道跨膜流动所致．此结果可 

说明文献 报道 Dau抑制心肌收缩力作用是 

与影响心肌细胞Ca 跨膜转运有关． 

此外，奉实验发现 Dau作用早期仅一过 

性缩短APD 及 ERP．表明Dau在作用早期 

能促进 K (I )外流，使复极 3期缩短，但随作 

用时间的延长却抑制 K 外流导致 APD延长， 

ERP也随之延长．同时 Dau使 APD、 明显延 

长，这也与抑制 K 外流有关 

综上所述，可见 Dau对心肌细胞膜的 

Na ，Ca ，K 的转运均有抑制作用，这是 

Dau抗心律失常作用的基本机制． 
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