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兔主动脉前庭自律细胞与窦房结电生理特性的比较

张晓云!，陈彦静，葛赋贵，王德宝

张家口医学院生理教研室，张家口 )ES)(F

摘! 要：! 为进一步阐明左心室流出道（主动脉前庭）自律细胞的特性，及其与窦房结细胞的异同，本实验利用常规
的玻璃微电极细胞内记录技术，观察了一些离子通道阻断剂分别对离体兔窦房结起搏细胞与左心室流出道慢反应自

律细胞的电生理特性的影响，重点探讨了这两种自律细胞的 ) 期、K 期去极离子流的异同。结果表明：（+）用 +

!M5= T U维拉帕米（&#68.8M%=，VL"）灌流后，窦房结及主动脉前庭自律细胞的动作电位幅值（-C-）、) 相最大除极速
率（VM8P）、最大舒张电位（WXC）绝对值、舒张期除极速率（VXX）、自发放电频率（"C@）均明显下降，复极 F)Y时
间（-CXF)）延长（! Z )R )S）。（(）用 +,) !M5= T U氯化镍（ <%G=(）灌流，两自律细胞的 VXX均明显下降；-C-、VM8P和

"C@也显著降低，且窦房结细胞的 -CXF)明显延长。（0）给予 ( MM5= T U K*氨基吡啶（K*-C）后，窦房结及主动脉前庭
自律细胞的 VXX均明显增快，WXC绝对值、-C-和 VM8P显著下降，-CXF)明显延长（! Z )R )S）。（K）给予 ( MM5= T U
氯化铯（G3G=），两自律细胞的 VXX及 "C@均明显变慢。结果提示：（+）主动脉前庭自发慢反应电位的 ) 相、K 相去
极离子流及复极离子流均与窦房结优势起搏细胞相似。（(）主动脉前庭起搏细胞 G8( I内流为其 ) 相主要去极离子
流，复极过程主要由 [ I外流引起，K 相自动除极以 [ I外流衰减为主，另外，"G8*1、"G8*U及 "A 在起搏电流中也起一定
作用。
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H H 近年来临床电生理的检测发现，一些过去难以
诊断的室颤、早搏、心动过速等心律失常与心室流

出道的结构、形态和功能障碍有关［1 I J］。但直到目

前，对心室流出道的研究，尤其是对其电生理特性

的研究较少。我室过去的工作发现，豚鼠、大鼠、

家兔左心室流出道存在慢反应自律细胞，并对其组

织学形态、电位特征及离子流基础进行了初步探

讨［7 I K］。但这一区域的电生理特性及其离子流基础

与窦房结起搏细胞的比较研究，尚未开展。为进一

步阐明该部位自律细胞的特性，及其与窦房结细胞

的异同，本实验利用常规的玻璃微电极细胞内记录

技术，并施以多种离子通道阻滞剂，观察和分析了

两者的异同，以进一步分析左心室流出道自律细胞

电生理的特征。

)* 材料和方法
)+ ) 标本制备* * 选用体重 A( ) I J( ) @/ 健康家兔，
雌雄不拘。击颅致昏后迅速开胸取出心脏，置于 LA

饱和的改良 G3#@!液中。家兔窦房结和主动脉前庭
标本制备参见文献［K，M］。制好的标本以不锈钢针固

定于灌流槽内的硅橡胶上，用 JK N ’( )O的改良
G3#@!液恒温、恒速灌流，流速为 ) ?$ P ?24，在灌流
液中持续充以 LA，5Q M( 7。标本在灌流液中稳定 J’
?24后开始实验。
)+ , 电位引导* * 玻璃微电极充以电极液后直流电
阻为 1’ I A’ R!。引导出窦房结细胞自发电位，用
优选法选出优势起搏细胞［M］，使微电极稳定于同一

细胞内，记录其动作电位图形。同法记录主动脉前

庭自律细胞自发电位，若记录不到，则将刺激电极

置于标本远离瓣膜一端的心肌组织上，给一波宽 A
?%、1 Q9、两倍阈强度的方波刺激，刺激时间由数
秒至数分钟不等，直至诱发出稳定的自发节律，停

止电刺激，自发节律稳定后开始实验。细胞内玻璃

微电极引导的电信号经 STU;J 型微电极放大器放
大后，一路输入监听器监听，另一路经高速数模转

换器输入微机，采样存储动作电位并分析其各项参

数指标。

)+ - 观测指标 * * 最大舒张电位（?6V2?6$ 026%.3$2#

53.!4.26$，RSW）、动作电位幅值（ 6?5$2.-0! 38 6#.234
53.!4.26$，EWE）、’ 相最大除极速率（?6V2?6$ "6.! 38
0!53$6"296.234，X?6V）、舒张期除极速率（ <!$3#2.= 38
026%.3$2# 0!53$6"296.234 ，XSS）、自发放电频率（ "6.!
38 56#!?6@!" 82"24/，YWU）、复极 )’Z和 [’Z时间（
)’Z 640 [’Z 38 0-"6.234 38 6#.234 53.!4.26$，EWS)’

640 EWS[’）。

)+ . 实验过程和分组* * 待自发节律稳定 1’ ?24 后
开始采集一组正常的慢反应动作电位做对照，然后

改用含有一定浓度的药液灌流，分别记录每次灌流

后不同作用时间的电位变化。分组包括：（1）窦房结
细胞组：6）1 "?3$ P G 维拉帕米（X\Y）组（ # ] )）；
>）1^’ "?3$ P G 氯化镍（_2B$A）组（ # ] ^）；#）A
??3$ P G 7;氨基吡啶（7;EW）组（# ] K）；0）A ??3$ P G
氯化铯（B%B$）组（# ] K）。（A）主动脉前庭自律细胞
组：6）1 "?3$ P G维拉帕米（X\Y）组（# ] K）；>）1^’
"?3$ P G氯化镍（_2B$A）组（# ] 1’）；#）A ??3$ P G 7;
氨基吡啶（7;EW）组（ # ] K）；0）A ??3$ P G 氯化铯
（B%B$）组（# ] K）。
)+ / 统计学处理* * 应用 \V#!$统计软件进行，动作
电位的各观察数据均用 ?!64 N ‘\ 表示，给因素前
后各项指标采用自身配对 $检验。

,* 结果
,+ ) 维拉帕米（0"&121345，678）对窦房结起搏细胞
及主动脉前庭自发慢反应电位的影响

,+ )+ ) 678 对窦房结起搏细胞的影响 * * 用 1
"?3$ P G 的 X\Y灌流后 1 ?24，RSW 绝对值、EWE、
X?6V和 YWU 明显下降，J ?24 时 XSS 明显减慢，
EWS[’明显延长，与正常对照相比有显著差异（! &
’( ’)）。（表 1，图 1%）一般作用 1’ ?24 自发节律可
被完全阻断，冲洗 J’ ?24后，上述效应均有所恢复，
但不能完全恢复。

,+ )+ , 678对主动脉前庭自发慢反应电位的影响
用 1 "?3$ P G 的 X\Y灌流后 1 ?24，EWE、X?6V、

XSS和 YWU 明显下降；J ?24 时，EWS[’显著延长；

灌流 K ?24，RSW绝对值减小（表 A，图 1%）。
由上述结果可见，用 1 "?3$ P G 的 X\Y灌流后 1
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!"#，窦房结细胞及主动脉前庭自律细胞的 $%$、
&!’(、)%*均明显下降，窦房结细胞的 +,% 绝对值
也明显减小，而主动脉前庭的 &,,在 - !"# 时即显

著减慢；. !"#时，两者的 $%,/0均延长；1 !"# 后，
主动脉前庭的 +,%绝对值才明显减小。

表2 -3 通道阻断剂对家兔窦房结起搏细胞动作电位的影响
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表2 L3 通道阻断剂对家兔主动脉前庭自发慢反应电位的影响
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图! "# ! 不同离子通道阻断剂对家兔窦房结起搏细胞和主动脉前庭自发慢电位的影响
$%&’ "# ! ())*+,- .) /%))*0*1, 23.+4*0- .1 ,5* -6.1,71*.8- -3.9 7+,%.1 6.,*1,%73 .) 0722%, -%1.7,0%73 1./* 67+*:74*0 +*33-
71/ 7.0,%+ ;*-,%283*# 7，+.1,0.3；2，7),*0 6*0)8-%.1 9%,5 /%))*0*1, 23.+4*0-# !：<*0767:%3# "：=%>3? # #：@A7:%1.6B0%A
/%1*# $：>->3#

!" ! 氯化镍（ #$%&!）对窦房结和主动脉前庭自律细胞
慢反应电位的影响

!" !" ’ #$%&! 对窦房结起搏细胞动作电位的影响( (
给予 "CD !:.3 E F =%>3? 后 " :%1，GHG、<:7I、<JJ明
显下降；K :%1 时 GHJLD开始明显延长，自发节律不

稳，MH$显著减慢（% ND’ D"）；O :%1时上述指标变化
幅度减小。冲洗 KD :%1后，上述效应可部分恢复（表
"，图 ""）。
!" !" ! #$%&! 对主动脉前庭自律细胞慢反应电位的影
响( ( 给予 "CD !:.3 E F =%>3? 后 " :%1，<JJ、MH$明
显下降；灌流 K :%1，出现阵发性节律不齐，<JJ、
MH$继续下降，GHG、<:7I开始显著降低（% N D’ DP）；
灌流 O :%1时，上述效应更为显著，自发节律基本稳
定；冲洗KD :%1，上述效应可部分恢复（表?，图""）。

由上述结果可见，用 "CD !:.3 E F =%>3? 灌流窦房
结及主动脉前庭自律细胞后 " :%1，两者自发慢电位
的 <JJ均显著下降，窦房结细胞的 GHG、<:7I明显下

降（% N D’ D"），而主动脉前庭的 MH$ 显著变慢（% N
D’ D"）；灌流 K :%1 时，两者的 GHG、<:7I、<JJ 和
MH$均明显下降，而且窦房结细胞的 GHJLD也显著延

长；O :%1时，上述指标进一步变化，但变化幅度减
小。

!" ) *+氨基吡啶（*+,-）对窦房结起搏细胞及主动脉前
庭自发慢反应电位的影响

!" )" ’ *+,-对窦房结起搏细胞动作电位的影响( (
用 ? ::.3 E F 的 @AGH 灌流 " :%1 时，QJH 绝对值、
GHG、<:7I明显下降；<JJ、MH$ 明显增快；P :%1
GHJLD开始显著延长；灌流 "D :%1，以上效应趋于稳
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定；冲洗 !" #$% 后各指标基本恢复正常（表 !，图
!!）。
!" #" ! $%&’ 对主动脉前庭自发慢反应电位的影响(
( 给予 & ##’( ) * +,-. 后 ! #$%，/00 明显增快，
-102"、-103"显著延长；2 #$% 时，401 绝对值、
-1-、/#56下降，718 并无增快的趋势，有时反而变
慢；冲洗 !" #$% 左右，基本恢复原有节律（表 &，图
!!）。
由上述结果可见，用 & ##’( ) * +,-. 灌流 ! #$%

时，窦房结细胞和主动脉前庭慢反应电位的 /00 均
明显增快；窦房结细胞的 401 绝对值、-1-、/#56显

著下降，而主动脉前庭的 -102"、-103"则明显延长；

2 #$%时，窦房结细胞除 -102"外，均变化显著；主动

脉前庭除718外，与正常对照均有显著差别。在整个
灌流中，窦房结细胞的718明显增快而主动脉前庭的
718并无增快的趋势。
!" $ 氯化铯（)*)+）对窦房结和主动脉前庭自律细胞慢
反应电位的影响

!" $" , )*)+对窦房结起搏细胞动作电位的影响( (
给予 & ##’( ) * 9:9(灌流后 ! #$%，718减小，节律显
著变慢，灌流 2 #$%，/00开始明显下降；!" #$%后，
/00、718进一步下降（表 !，图 !"）。冲洗后上述效
应可完全恢复。

!" $" ! )*)+对主动脉前庭自律细胞慢反应电位的影
响( ( 给予 & ##’( ) * 9:9( 灌流后 ! #$%，/00 明显
减慢；2 #$% 时，718 开始变慢，/00 不再减慢。
-103"有延长的趋势，但无统计学意义（表 &，图 !"）。
由上述结果可见，用 & ##’( ) * 9:9( 灌流后 !

#$%，窦房结起搏细胞的 718明显下降，而主动脉前
庭自律细胞的 /00 显著变慢；灌流后 2 #$%，两种
自律细胞的 718 及 /00 均明显减慢；!" #$% 左右
达到最大效应。

#( 讨论
目前对窦房结细胞的起搏离子流研究进展很

快，采用穿孔膜片钳记录所分离细胞的跨膜离子流，

表明家兔窦房结优势起搏细胞的最大舒张电位一般

约为 ; <" #/，超射 2 ; !" #/，" 期除极速率缓慢，
最大仅为 & ; < / ) :，舒张期去极速度最快，从 + 期
到 " 期的电位变化自然、平滑而稳定。而其他慢反
应细胞舒张期除极速率较慢［=］。本实验结果表明，

在同等实验条件下，与窦房结起搏细胞相比，主动

脉前庭自发慢反应电位的 -1- 略低、" 期除极速率
较快、+ 期除极速率较慢、自发放电频率低，符合上
述用膜片钳分析的结果。表明主动脉前庭自律细胞

与窦房结优势起搏细胞的动作电位略有不同，与潜

在起搏细胞的动作电位相似，可能为另一潜在起搏

点。用钙通道阻断剂 />7 和 ?$9(& 灌流后，主动脉
前庭自发慢反应动作电位的变化效应基本与窦房结

细胞一致，即 -1- 减小、/#56减慢，/00 和 718 也
明显减慢。但 />7 对 -1- 和 /#56作用更显著，而

?$9(& 减慢 /00的程度大于 />7。现在已知 95& @通

道广泛存在于可兴奋细胞膜上，其中以 95& @通道中

的 A型（ #95,A）和 * 型（ #95,*）最重要。/>7 可选择性
阻断 #95,*而 ?$& @作为一种工具药，已用于心肌的研

究，现已证实 ?$& @可选择性地阻断 #95,A
［3，!"］。有研

究表明：豚鼠心室肌细胞的两种 95& @通道的药理敏

感性显著不同，#95,*的生理作用更显著，它与动作电
位的幅度有关。本实验结果也表明，/>7 阻断 #95,*
后，窦房结和主动脉前庭的 -1- 和 /#56均明显减

小，而且主动脉前庭对 #95,*的依赖性更为明显。#95,A
可能参与自律细胞的自发活动和一些异常冲

动［!!，!&］。有研究认为，哺乳类动物心脏窦房结细胞

（B-?9）的 /00是由 A型钙通道电流和逐渐衰减的
C @外向电流构成的［!D］。在本实验中，用 ?$9(& 阻断
#95,A后，B-?9 的反应更敏感，与上述资料相符。而
主动脉前庭自律细胞对 #95,*和 #95,A都有一定的依赖
性，表明在主动脉前庭 + 相去极中，#95,*和 #95,A都起
重要作用。?$9(& 不影响其动作电位的时程，这与
B-?9的表现不同。可能主动脉前庭自律细胞动作
电位的复极离子流与窦房结细胞尚有不同之处，但

还有待于进一步研究。

+,-1作为一种非选择性钾离子通道阻断剂已广
泛应用于实验研究。实验证实，应用 +,-1后，B-?9
和主动脉前庭自发慢反应电位的 401 绝对值均减
小，-103"延长，但主动脉前庭 -103"延长更明显，

两者 /00均明显加快，B-?9的 718 也显著加快而
主动脉前庭 718 变化不明显。表明 C @外流的衰减

可能也参与主动脉前庭自律细胞 + 相自动去极，但
+,-1可能对主动脉前庭自律细胞的 #C 阻滞作用较
大，因此明显延长其复极化时间，而对自发放电频

率影响较小。

#E 是一种因为超极化而被激活开放的离子流，
是引发舒张期自动除极的离子流之一。至于 #E 是否
参与慢反应自律细胞的 + 相起搏，尚有许多争
议［!+，!2］。9:9(是 #E 阻断剂，可选择性阻断 #E 通道
的开放。给予 9:9( 后，主动脉前庭自律细胞和
B-?9的 /00和 718均明显减慢，但主动脉前庭的
/00的变化出现较早，反应更敏感，说明主动脉前
庭自律细胞的 + 相去极离子中，#E 电流所起的作用
更明显［2］。最近的研究进一步证实，#C 的进行性衰
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减是 !"#$最重要的起搏离子流，!% 占的比例较小，
只有在窦房结最大舒张电位处于超极化时，才可能

成为起搏电流的主要成分［&’］。在本实验中，$($)对
!"#$的 *+,的变化出现较早，而 -.. 的变化出现
较晚，与上述实验结果相符。

综上所述，家兔主动脉前庭慢反应自律细胞动

作电位 / 相、0 相去极离子流及复极离子流与窦房
结起搏细胞相似，$12 3内流为其 / 相主要离子流，
其复极过程主要由 4 3外流引起，0 相自动去极中，
除 4 3外流的衰减起重要作用外，还有 !$156和 !$157参
与 0 相除极。另外，!% 在起搏电流中也起一定的作
用。但其 / 相去极速度较快而 0 相去极较慢，*+,
也较慢，说明主动脉前庭自发慢反应电位与窦房结

细胞有不同之处，可能有 #1 3或其它离子参与，尚

有待进一步研究。
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