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ｓｉｔｉｏｎｓ（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）：ＮａＣｌ１１８．０，ＮａＨＣＯ３
２５．０，ＫＣｌ４．７，ＭｇＳＯ４ １．６，ＣａＣｌ２ ２．５，
ＫＨ２ＰＯ４１．２，ａｎｄｇｌｕｃｏｓｅ１１．１．Ｉｔｗａｓｏｘｙｇｅｎａｔ
ｅｄｗｉｔｈ９５％ Ｏ２ａｎｄ５％ ＣＯ２ａｎｄｍａｉｎｔａｉｎｅｄａｔ
３５．５－３６．５℃ ｗｉｔｈｐＨ７．３５－７．４０．
１．４ Ｅｌｅｃｔｒｉｃａｌｒｅｃｏｒｄｉｎｇ

Ｔｈｅｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅａｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌｓ（ＡＰ）
ｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄｆｒｏｍｐａｃｅｍａｋｅｒｃｅｌｌｓｂｙｍｅａｎｓｏｆ３
ｍｏｌ·Ｌ－１ＫＣｌｆｉｌｌｅｄｍｉｃｒｏｅｌｅｃｔｒｏｄｅ（ａｔｉｐｒｅｓｉｓ
ｔａｎｃｅｏｆ１０－２０ＭΩ），ｃｏｕｐｌｅｄｔｏａｈｉｇｈｉｎｐｕｔ
ｉｍｐｅｄａｎｃｅａｍｐｌｉｆｉｅｒ（ＭＥＺ８２０１，ＮｉｈｏｎＫｏ
ｈｄｅｎ）．ＴｈｅａｍｐｌｉｆｉｅｄｓｉｇｎａｌｓｗｅｒｅｆｅｄｔｏｔｈｅＡ／Ｄ
ｃｏｎｖｅｒｔｅｒａｎｄｐｒｏｃｅｓｓｅｄｂｙａｍｉｃｒｏｃｏｍｐｕｔｅｒ．
Ｍａｘｉｍａｌｄｉａｓｔｏｌｉｃｐｏｔｅｎｔｉａｌ（ＭＤＰ），ａｍｐｌｉｔｕｄｅｏｆ
ａｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌ（ＡＰＡ），ｍａｘｉｍａｌｒａｔｅｏｆｄｅｐｏｌａ
ｒｉｚａｔｉｏｎ（Ｖｍａｘ），ｖｅｌｏｃｉｔｙｏｆｄｉａｓｔｏｌｉｃ（ｐｈａｓｅ４）
ｄｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ（ＶＤＤ），ｒａｔｅｏｆｐａｃｅｍａｋｅｒｆｉｒｉｎｇ
（ＲＰＦ）ａｎｄｄｕｒａｔｉｏｎｏｆ９０％ ｒｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎｏｆａｃ
ｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌ（ＡＰＤ９０）ｗｅｒｅａｎａｌｙｚｅｄｗｉｔｈａｐｒｏ
ｇｒａｍｏｆｓａｍｐｌｉｎｇａｎｄｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇｃａｒｄｉａｃｔｒａｎｓ
ｍｅｍｂｒａｎｅｐｏｔｅｎｔｉａｌｄｅｓｉｇｎｅｄ ｂｙｏｕｒｄｅｐａｒｔ
ｍｅｎｔ［１１］．Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓｗｅｒｅｓｔｏｒｅｄｉｎｔｈｅｍｉｃｒｏｃｏｍ
ｐｕｔｅｒｆｏｒｌａｔｅｒａｎａｌｙｓｉｓ．
１．５ Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｐｒｏｔｏｃｏｌｓ

Ｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓｔａｒｔｅｄａｆｔｅｒｔｈｅｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ
ｗａｓｅｑｕｉｌｉｂｒａｔｅｄｆｏｒ６０ｍｉｎｉｎｔｈｅＫＨｓｏｌｕｔｉｏｎａｔ
ａｐｅｒｆｕｓｉｏｎｒａｔｅｏｆ４ｍＬ·ｍｉｎ－１．Ｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ
ｃｏｎｓｉｓｔｅｄｏｆ２ｐａｒｔｓ：① Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ

ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｏｎｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｐａｃｅｍａｋｅｒ
ｃｅｌｌｓ．Ａｆｔｅｒｒｅｃｏｒｄｉｎｇｏｆ３ｃｏｎｔｒｏｌＡＰ，ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ
３０，６０，１２０μｍｏｌ·Ｌ

－１ｗｅｒｅａｐｐｌｉｅｄｉｎｔｕｒｎ，ａｎｄ
ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｗａｓｗａｓｈｅｄｏｆｆｂｅｆｏｒｅｔｈｅｎｅｘｔｄｏｓｅ．
ＡＰｗｅｒｅｔｈｅｎｒｅｃｏｒｄｅｄａｔ１，５，１０，１５ａｎｄ２０
ｍｉｎａｆｔｅｒａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｅａｃｈｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｆ
ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ．② ＥｆｆｅｃｔｓｏｆＢａｙＫ８６４４，ＣｓＣｌ＋
ＴＥＡｏｒＬＮＡＭＥｏｎｔｈｅｒｅｓｐｏｎｓｅｏｆｐａｃｅｍａｋｅｒ
ｃｅｌｌｓｔｏｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ．Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ（６０
μｍｏｌ·Ｌ

－１）ａｌｏｎｅｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄｆｉｒｓｔｌｙａｆｔｅｒａｐｐｌｉ
ｃａｔｉｏｎｆｏｒ１５ｍｉｎ．Ｔｈｅｎ，ｔｈｅｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｗａｓ
ｗａｓｈｅｄｏｕｔｗｉｔｈＫＨｓｏｌｕｔｉｏｎｕｎｔｉｌｔｈｅｐａｒａｍｅｔｅｒｓ
ｒｅｓｔｏｒｅｄｔｏｃｏｎｔｒｏｌｌｅｖｅｌ．Ａｔｌａｓｔ，ｔｈｅｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎｓ
ｗｅｒｅｓｕｐｅｒｆｕｓｅｄｗｉｔｈＫＨｓｏｌｕｔｉｏｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ０．５
μｍｏｌ·Ｌ

－１ＢａｙＫ８６４４，２ｍｍｏｌ·Ｌ－１ＣｓＣｌ＋２０
ｍｍｏｌ·Ｌ－１ＴＥＡｏｒ０．５ｍｍｏｌ·Ｌ－１ＬＮＡＭＥｆｏｒ１０
ｍｉｎ，ａｎｄｆｉｎａｌｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ（６０μｍｏｌ·Ｌ

－１）ｗａｓ
ａｄｄｅｄｔｏｔｈｅｓｕｐｅｒｆｕｓａｔｅｃｏｎｔａｉｎｉｎｇＢａｙＫ８６４４，
ＣｓＣｌ＋ＴＥＡｏｒＬＮＡＭＥａｎｄＡＰｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄ．
１．６ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓ

Ａｌｌｄａｔａｗｅｒｅｐｒｅｓｅｎｔｅｄａｓ珋ｘ±ｓ．Ｔｈｅｄｉｆｆｅｒ
ｅｎｃｅｓｉｎｔｈｅｐａｒａｍｅｔｅｒｓｂｅｔｗｅｅｎｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒ
ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｐｅｒｆｕｓｉｏｎｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄｂｙｐａｉｒｅｄｔ
ｔｅｓｔ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅａｓｓｅｓｓｅｄｂｙ
ｕｎｐａｉｒｅｄｔｔｅｓｔ．

２ ＲＥＳＵＬＴＳ

２．１ Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｏｎｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅ
ａｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌｓ

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ
（３０，６０ａｎｄ１２０μｍｏｌ·Ｌ

－１）ｄｅｃｒｅａｓｅｄＡＰＡ，
Ｖｍａｘ，ＶＤＤ，ａｎｄＲＰＦｉｎａｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｄｅｐｅｎ
ｄｅｎｔｍａｎｎｅｒ（Ｆｉｇ１，Ｔａｂ１）．ＴｈｅｃｈａｎｇｅｓｉｎＲＰＦ
ｉｎｄｕｃｅｄｂｙｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｐａｒａｌｌｅｌｅｄｔｏｔｈｏｓｅｏｆＶＤＤ．
Ｔｈｅａｂｏｖｅｅｆｆｅｃｔｓｏｃｃｕｒｒｅｄａｆｔｅｒ５ｍｉｎｏｆｓｕｐｅｒｆｕ
ｓｉｏｎｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌａｎｄｒｅａｃｈｅｄｔｈｅｐｅａｋｗｉｔｈｉｎ
１０－１５ｍｉｎ．Ｔｈｅｖｅｈｉｃｌｅｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ（０．１％
ＤＭＳＯｉｎｓｕｐｅｒｆｕｓａｔｅ）ｈａｄｎｏｅｆｆｅｃｔｏｎｐａｒａｍｅｔｅｒｓ
ｏｆＡＰｏｆｐａｃｅｍａｋｅｒｃｅｌｌｓ．
２．２ ＥｆｆｅｃｔｏｆＢａｙＫ８６４４，ＣｓＣｌ＋ＴＥＡｏｒ
ＬＮＡＭＥｏｎｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｉｎｄｕｃｅｄｃｈａｎｇｅｓｉｎ
ａｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌ

ＬｔｙｐｅｃａｌｃｉｕｍｃｈａｎｎｅｌａｇｏｎｉｓｔＢａｙＫ８６４４
（０．５μｍｏｌ·Ｌ

－１）ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄＡＰＡ，

·８０４· ＣｈｉｎＪＰｈａｒｍａｃｏｌＴｏｘｉｃｏｌ ２００５ Ｄｅｃ；１９（６）



Ｆｉｇ１． Ｏｒｉｇｉｎａｌｒｅｃｏｒｄｉｎｇｓｈｏｗｉｎｇｅｆｆｅｃｔｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｏｎｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅａｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌｓ（ＡＰ）ｏｆｒａｂｂｉｔ
ｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｃｅｌｌｓ．ＡＰｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄａｔ１５ｍｉｎａｆｔｅｒａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ．Ａ：ｃｏｎｔｒｏｌ；Ｂ，ＣａｎｄＤ：ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ３０，６０ａｎｄ１２０
μｍｏｌ·Ｌ

－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；Ｅ：ｗａｓｈｏｕｔ．

Ｔａｂ１． Ｅｆｆｅｃｔｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｏｎｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅａｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌｓ（ＡＰ）ｏｆｒａｂｂｉｔｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｃｅｌｌｓ
Ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ
／μｍｏｌ·Ｌ

－１ ＭＤＰ／ｍＶ ＡＰＡ／ｍＶ Ｖｍａｘ／Ｖ·ｓ－１ ＶＤＤ／ｍＶ·ｓ－１ ＲＰＦ／ｍｉｎ－１ ＡＰＤ９０／ｍｓ

０ （－５４．２±６．７） （６８．８±６．５） （８．１±０．８） （６１．２±６．５） （１６８．１±１５．９） （１５６．３±１２．７）
３０ －１．２±０．４ －２．０±０．８ －０．３±０．５ －３．８±３．９ －１２．３±４．１ －０．１±３．６
６０ －０．５±０．４ －３．８±２．３ －１．７±１．２ －２０．９±１２．７ －２６．０±１１．２ ０．７±４．２
１２０ －１．３±０．３ －６．２±２．２ －１．９±１．２ －２７．６±１９．５ －５９．０±３１．３ ２．２±５．１

ＡＰｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄａｔ１５ｍｉｎａｆｔｅｒａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ３０，６０ａｎｄ１２０μｍｏｌ·Ｌ
－１ｉｎｔｕｒｎ，ａｎｄｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｗａｓｗａｓｈｅｄｏｆｆｂｅｆｏｒｅｔｈｅｎｅｘｔ

ｄｏｓｅ．Ｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｇｉｖｅｎａｒｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｃｏｎｔｒｏｌａｎｄａｇｉｖｅｎｇｒｏｕｐ，ａｎｄｔｈｏｓｅｂｒａｃｋｅｔｅｄｉｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｒｅｏｒｉｇｉｎａｌｒｅａｄｉｎｇｓ．ＭＤＰ：
ｍａｘｉｍａｌｄｉａｓｔｏｌｉｃｐｏｔｅｎｔｉａｌ；ＡＰＡ：ａｍｐｌｉｔｕｄｅｏｆａｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌ；Ｖｍａｘ：ｍａｘｉｍａｌｒａｔｅｏｆｄｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ；ＶＤＤ：ｖｅｌｏｃｉｔｙｏｆｄｉａｓｔｏｌｉｃ（ｐｈａｓｅ４）
ｄｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ；ＲＰＦ：ｒａｔｅｏｆｐａｃｅｍａｋｅｒｆｉｒｉｎｇ；ＡＰＤ９０：ｄｕｒａｔｉｏｎｏｆ９０％ ｒｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎｏｆａｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌ．珋ｘ±ｓ，ｎ＝６．Ｐ＜０．０５，
Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｂｙｐａｉｒｅｄｔｔｅｓｔ．

Ｔａｂ２． ＩｎｆｌｕｅｎｃｅｓｏｆＢａｙＫ８６４４，ＣｓＣｌ＋ＴＥＡａｎｄＬＮＡＭＥｏｎｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｉｎｄｕｃｅｄｅｆｆｅｃｔｓｏｎｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅ
ａｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌｓ（ＡＰ）ｏｆｒａｂｂｉｔｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｃｅｌｌｓ
Ｇｒｏｕｐ ＭＤＰ／ｍＶ ＡＰＡ／ｍＶ Ｖｍａｘ／Ｖ·ｓ－１ ＶＤＤ／ｍＶ·ｓ－１ ＲＰＦ／ｍｉｎ－１ ＡＰＤ９０／ｍｓ

Ｃｏｎｔｒｏｌ （－５１．６±５．２） （５８．７±５．９） （６．１±０．８） （４９．４±８．５） （１６５．８±２６．７） （１６６．２±２５．４）
Ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ －０．１±０．２ －２．８±１．７ －０．９±０．４ －９．７±５．５ －３０．３±１０．４ －１．３±２．７
ＢａｙＫ８６４４ ０．０±０．６ ３．０±１．９ １．２±０．５ １４．７±４．２ ２９．６±１３．３ １．２±２．５
ＢａｙＫ８６４４＋ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ －０．１±０．２ －２．１±２．０ ０．２±０．５＃ －０．４±２．０＃ －１．９±１６．１＃ １．３±１．５

Ｃｏｎｔｒｏｌ （－５６．０±６．６） （６３．１±８．４） （４．９±２．１） （４６．８±１２．７） （１８７．７±１８．８） （１６２．７±１０．０）
Ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ ０．２±０．５ －２．４±２．２ －１．６±０．５ －７．９±４．２ －２３．９±９．０ －０．９±４．０
ＣｓＣｌ＋ＴＥＡ －１．８±０．７ －０．２±０．３ －０．３±０．３ －１５．５±８．８ －３４．１±１１．０ ２２．８±１５．６

ＣｓＣｌ＋ＴＥＡ＋ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ －１．８±０．７＃＃ －２．５±１．２ －１．６±０．８ －２１．１±５．８＃＃ －５６．３±７．９＃＃ ２５．７±１７．８＃＃

Ｃｏｎｔｒｏｌ （－４８．４±４．４） （６４．１±２．３） （７．３±０．３） （５７．２±７．９） （１７６．８±１６．４） （１４３．９±１８．８）
Ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ －０．２±０．６ －３．５±０．８ －１．３±０．９ －１１．９±５．６ －４２．８±９．０ ２．１±２．６
ＬＮＡＭＥ －０．３±１．０ －０．１±０．５ －０．１±０．３ －０．９±１．４ －３．２±３．７ １．８±２．４
ＬＮＡＭＥ＋ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ ０．１±０．５ －４．１±１．８ －１．７±０．５ －１０．８±６．８ －３８．６±１２．７ ４．３±３．１
ＡＰｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄｂｅｆｏｒｅ（ｃｏｎｔｒｏｌ）ａｎｄａｆｔｅｒｐｅｒｆｕｓｉｎｇｗｉｔｈｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ６０μｍｏｌ·Ｌ

－１ｆｏｒ１５ｍｉｎ．Ａｆｔｅｒｗａｓｈｉｎｇｏｕｔｕｎｔｉｌｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆｔｈｅｐａｃｅ
ｍａｋｅｒｃｅｌｌｓｒｅｓｔｏｒｅｄｔｏｃｏｎｔｒｏｌｌｅｖｅｌ，ｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｓｗｅｒｅｐｅｒｆｕｓｅｄｗｉｔｈＫＨｓｏｌｕｔｉｏｎｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ０．５μｍｏｌ·Ｌ

－１ＢａｙＫ８６４４，２ｍｍｏｌ·Ｌ－１
ＣｓＣｌ＋２０ｍｍｏｌ·Ｌ－１ＴＥＡｏｒ０．５ｍｍｏｌ·Ｌ－１ＬＮＡＭＥｆｏｒ１０ｍｉｎａｎｄＡＰｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｔｈｅｎ６０μｍｏｌ·Ｌ

－１ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｗａｓ
ａｄｄｅｄｉｎｔｈｅｐｒｅｓｅｎｃｅｏｆｏｎｅｏｆｍｅｎｔｉｏｎｅｄｄｒｕｇｓ，ａｎｄＡＰｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄ１５ｍｉｎｌａｔｅｒａｇａｉｎ．珋ｘ±ｓ，ｎ＝６．Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１，ｃｏｍ
ｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；＃Ｐ＜０．０５，＃＃Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．

Ｖｍａｘ，ＶＤＤａｎｄＲＰＦ．Ｕｐｏｎｔｈｅａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆ
ＢａｙＫ８６４４，ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ（６０μｍｏｌ·
Ｌ－１）ｗａｓａｂｏｌｉｓｈｅｄ（Ｔａｂ２）．Ｔｈｅｖｅｈｉｃｌｅｏｆ
ＢａｙＫ８６４４（０．１％ ａｌｃｏｈｏｌｉｎｓｕｐｅｒｆｕｓａｔｅ）ｈａｄ
ｎｏｅｆｆｅｃｔｏｎｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆＡＰｏｆｐａｃｅｍａｋｅｒｃｅｌｌｓ．

Ａｆｔｅｒａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆ２ｍｍｏｌ·Ｌ－１ＣｓＣｌａｎｄ２０
ｍｍｏｌ·Ｌ－１ＴＥＡｉｎｔｏｔｈｅｓｕｐｅｒｆｕｓａｔｅ，ＶＤＤａｎｄ
ＲＰＦｏｆＡＰｏｆｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｃｅｌｌｓｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉ
ｃａｎｔｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄ．ＰｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｗｉｔｈＣｓＣｌａｎｄ
ＴＥＡｆａｉｌｅｄｔｏｂｌｏｃｋｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ（６０
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－１）（Ｔａｂ２）．

ＮＯｓｙｎｔｈａｓｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒＬＮＡＭＥ（０．５ｍｍｏｌ·
Ｌ－１）ｐｅｒｓｅｈａｄｎｏｅｆｆｅｃｔｏｎＡＰ．Ｕｐｏｎｔｈｅａｄ
ｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆＬＮＡＭＥ（０．５ｍｍｏｌ·Ｌ－１）ｆｏｒ１０
ｍｉｎ，ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ（６０μｍｏｌ·Ｌ

－１）ｓｔｉｌｌｄｅｃｒｅａｓｅｄ
ＡＰＡ，Ｖｍａｘ，ＶＤＤａｎｄＲＰＦ（Ｔａｂ２）．

３ ＤＩＳＣＵＳＳＩＯＮ

Ｔｈｅｐｒｅｓｅｎｔｓｔｕｄｙｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄｔｈａｔｒｅｓｖｅｒａ
ｔｒｏｌｅｘｅｒｔｅｄｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙａｃｔｉｏｎｓｏｎｔｈｅａｕｔｏｍａｔｉｃｉｔｙ
ｏｆｐａｃｅｍａｋｅｒｃｅｌｌｓｉｎｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｏｆｒａｂｂｉｔｓ，
ａｎｄｄｅｃｒｅａｓｅｄＡＰＡ，Ｖｍａｘ，ＶＤＤａｎｄＲＰＦｉｎａ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｍａｎｎｅｒ．Ｉｔｈａｓｂｅｅｎ
ｗｉｄｅｌｙａｃｃｅｐｔｅｄｔｈａｔｃａｌｃｉｕｍｃｕｒｒｅｎｔｓｐｌａｙｉｍｐｏｒ
ｔａｎｔｒｏｌｅｓｉｎＡＰｕｐｓｔｒｏｋｅａｎｄｐａｃｅｍａｋｅｒｄｅｐｏｌａ
ｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｃｅｌｌｓ［１２，１３］．Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅ，
ｔｈｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｏｎＡＰＡ，Ｖｍａｘ，
ＶＤＤａｎｄＲＰＦｍａｙｂｅａｔｔｒｉｂｕｔｅｄｔｏｔｈｅｒｅｄｕｃｔｉｏｎ
ｏｆＩＣａ．Ｏｕｒｐｒｅｓｕｍｐｔｉｏｎｗａｓｓｕｂｓｔａｎｔｉａｔｅｄｂｙｔｈｅ
ｆｏｌｌｏｗｉｎｇｆｉｎｄｉｎｇｓｔｈａｔａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆＬｔｙｐｅＣａ２＋
ｃｈａｎｎｅｌａｇｏｎｉｓｔＢａｙＫ８６４４ａｂｏｌｉｓｈｅｄｔｈｅｉｎ
ｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ．

Ｔｈｅｒｅｉｓａｑｕｅｓｔｉｏｎｔｈａｔｗｈｙｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｃｏｕｌｄ
ｒｅｄｕｃｅｔｈｅＡＰＤ９０ｏｆｇｕｉｎｅａｐｉｇｐａｐｉｌｌａｒｙｍｕｓｃｌｅ
ｃｅｌｌｓ［９］ｗｈｉｌｅｎｏｔｒｅｄｕｃｅｔｈａｔｏｆｐａｃｅｍａｋｅｒｃｅｌｌｓｉｎ
ｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｏｆｒａｂｂｉｔｓ．Ｔｈｉｓｍａｙａｓｃｒｉｂｅｔｏｄｉｆ
ｆｅｒｅｎｃｅｏｆＡＰｏｆｔｈｅｔｗｏｋｉｎｄｓｏｆｃｅｌｌｓ．Ｔｈｅｒｅｉｓａ
ｌｏｎｇｐｌａｔｅａｕｉｎｔｈｅｒｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｐａｐｉｌｌａｒｙ
ｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓＡＰ，ｗｈｉｌｅｎｏｔｉｎｔｈｅｐａｃｅｍａｋｅｒｃｅｌｌｓ
ＡＰ．

ＴｈｅｄｕｒａｔｉｏｎｏｆＡＰｉｓｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙｔｈｅｄｕ
ｒａｔｉｏｎｏｆｒｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ．Ｏｎｔｈｅｐａｐｉｌｌａｒｙｍｕｓｃｌｅ
ｃｅｌｌｓ，ｔｈｅｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｒｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎｄｅｐｅｎｄｓｏｎ
ｔｈｅｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｐｌａｔｅａｕｗｈｉｃｈｉｓｍａｉｎｌｙｉｎｆｌｕｅｎｃｅｄ
ｂｙｃａｌｃｉｕｍｉｎｆｌｕｘａｎｄｐｏｔａｓｓｉｕｍｅｆｆｌｕｘ．Ｒｅｓｖｅｒａ
ｔｒｏｌｃｏｕｌｄｉｎｈｉｂｉｔｔｈｅｉｎｆｌｕｘｏｆｔｈｅｃａｌｃｉｕｍｃｕｒｒｅｎｔ
ａｎｄｒｅｓｕｌｔｉｎｔｈｅｓｈｏｒｔｏｆｔｈｅＡＰＤ９０ｏｆｐａｐｉｌｌａｒｙ
ｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓ．Ｗｈｉｌｅｏｎｔｈｅｐａｃｅｍａｋｅｒｃｅｌｌｓｉｎ
ｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｏｆｒａｂｂｉｔｓ，ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｍａｉｎｌｙａｆｆｅｃｔ
ｔｈｅｐｈａｓｅ０ｏｆｔｈｅＡＰａｎｄｔｈｉｓｍａｙｂｅｔｈｅｒｅａｓｏｎ
ｗｈｙｉｔｃｏｕｌｄｎｏｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｄｕｃｅｔｈｅＡＰＤ９０ｏｆ
ｐａｃｅｍａｋｅｒｃｅｌｌｓ．

Ｉｔｉｓｗｅｌｌｋｎｏｗｎｔｈａｔｔｈｒｅｅｋｉｎｄｓｏｆｉｏｎｃｕｒ
ｒｅｎｔｓ（Ｉｋ，Ｉｆ，ＩＣａ）ｗｅｒｅｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｔｈｅｄｉａｓｔｏｌｉｃ

ｄｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｃｅｌｌｓ［１２］．Ｌｉ，
ｅｔａｌ［１４］ｒｅｐｏｒｔｅｄｔｈａｔｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｄｉｒｅｃｔｌｙｓｔｉｍｕｌａｔ
ｅｄＣａ２＋ａｃｔｉｖａｔｅｄＫ＋ ｃｕｒｒｅｎｔｉｎｖａｓｃｕｌａｒｅｎ
ｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ．Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｗｈｅｔｈｅｒｐｏｔａｓｓｉｕｍ
ｃｕｒｒｅｎｔａｎｄ ｈｙｐｅｒｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｕｒｒｅｎｔ
ｗｅｒｅｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｏｎｐａｃｅ
ｍａｋｅｒｃｅｌｌｓ，ｐｏｔａｓｓｉｕｍｉｏｎｃｈａｎｎｅｌｂｌｏｃｋｅｒＴＥＡ
ａｎｄＩｆａｎｔａｇｏｎｉｓｔＣｓＣｌｗｅｒｅｅｍｐｌｏｙｅｄ．Ｉｎｏｕｒｅｘ
ｐｅｒｉｍｅｎｔｓ，ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆＴＥＡａｎｄＣｓＣｌｃｏｕｌｄ
ｎｏｔａｆｆｅｃｔｔｈｅａｃｔｉｏｎｏｆｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌ，ｓｕｇｇｅｓｔｉｎｇｔｈａｔ
ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｄｏｎｏｔｉｎｆｌｕｅｎｃｅｐｏｔａｓｓｉｕｍｃｕｒｒｅｎｔａｎｄ
ｈｙｐｅｒｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎａｃｔｉｖａｔｅｄｃｕｒｒｅｎｔｉｎｐａｃｅｍａｋｅｒ
ｃｅｌｌｓ．Ｔｈｉｓｒｅｓｕｌｔｉｍｐｌｉｅｓｔｈａｔｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｓｖｅ
ｒａｔｒｏｌｏｎＡＰｏｆｓｉｎｏａｔｒｉａｌｎｏｄｅｃｅｌｌｓａｒｅｐｒｏｂａｂｌｙ
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白藜芦醇对家兔窦房结起搏细胞的电生理效应

刘 政，王庆山，赵 娟，张利萍，王福伟，李 明

（河北医科大学基础医学研究所生理室，河北 石家庄 ０５００１７）

摘要：目的 为探讨白藜芦醇是否能成为抗心律失

常药，研究了其对窦房结起搏细胞的电生理效应。方

法 应用细胞内微电极方法记录家兔窦房结起搏细

胞的动作电位。结果 白藜芦醇（３０～１２０μｍｏｌ·Ｌ
－１）

显著降低窦房结起搏细胞的动作电位幅度、零相最大

上升速率（Ｖｍａｘ）、舒张期除极速率和起搏放电频率。
而对最大舒张期电位和９０％复极化的时间无明显作
用。预先应用 Ｌ型钙通道开放剂 ＢａｙＫ８６４４（０．５

μｍｏｌ·Ｌ
－１）灌流窦房结 １０ｍｉｎ可阻断白藜芦醇（６０

μｍｏｌ·Ｌ
－１）对起搏细胞的上述电生理效应。而应用超

极化激活电流阻断剂氯化铯（２ｍｍｏｌ·Ｌ－１）加钾通道
阻断剂四乙铵（２０ｍｍｏｌ·Ｌ－１）或应用一氧化氮（ＮＯ）合
酶阻断剂 ＬＮＡＭＥ（０．５ｍｍｏｌ·Ｌ－１）灌流窦房结标本１０
ｍｉｎ对白藜芦醇（６０μｍｏｌ·Ｌ

－１）的电生理效应没有明

显影响。结论 白藜芦醇能抑制家兔窦房结起搏细

胞的自发活动，此效应可能与其通过非ＮＯ依赖性途
径抑制钙离子内流有关。

关键词：白藜芦醇；窦房结；钙通道；动作电位；微

电极

（本文编辑 董立春）

·１１４·中国药理学与毒理学杂志 ２００５年１２月；１９（６）


