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2341

%

2340

蛋白相对表达量

!!!

比较&

Ib?

'

%a:

(

组别
2341

蛋白
2340

蛋白

对照组
$&$/b%&$- %&:)b%&$'

实验组
%&:0b%&%:

I

%&11b%&%/

I

!!

I

!

!

$

%&%$

#与对照组比较)

B

!

讨
!!

论

234

通道是电压门控性阳离子通道#并且是心肌电重构

中重要的离子通道#在心律失常中起着非常重要的作用)利用

实时荧光定量
>36

与
H947

库扫描技术在哺乳类克隆到
0

个

异构型$

234$

#

2340

%#仅在心脏发现
234$

,

2341

和

2340

的表达&

/

'

)人类正常心肌细胞的
234

通道多是

2341

或者
2340

组成的异元多聚体#而
234$

并非主要的
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通道亚型&

(

'

)其中
2341

参与了心脏起搏#并且维持心脏稳

定的起搏节律&

1.'

'

#基本表达在非自发活动的心肌细胞中&

0

'

(

2340

则参与维持基础心率和产生正常的起搏电位&

:.)

'

#表达

在传导系统中具有自发活动的细胞中&

0

'

)有研究通过收集临

床患者心肌标本#应用实时荧光定量
>36

方法#检测房颤组与

窦性心律组
23415647

和
23405647

表达水平#结果房

颤组的
2341 5647

和
2340 5647

表达水平均有增

加&

$%.$$

'

)

<I#

等&

$1

'在对人类左右心房及心耳组织的研究中发

现#

234

通道在慢性心房颤动患者的心肌组织中表达明显高

于窦性心律的患者)

8A#;;#AI,"

等&

$'

'研究发现#在晚期缺血性

心肌病患者的心肌细胞中#

23415647

和
23405647

表

达水平相比对照组是显著增加的#

234

通道的表达变化可能

是心力衰竭心律失常的内在机制)有实验证明#

2341

,

2340

在心房 和 心 室 中 均 有 表 达#且 与 临 床 常 见 心 律 失 常 相

关&

0.:

#

$%.$$

'

)

决奈达隆为
)

类抗心律失常药物#与胺碘酮一样#是一种

多通道阻滞剂#可表现出
*#+

类抗心律失常药物的电生理作

用&

$0

'

)

c@BB#@B

等&

$:

'以猪为实验对象建立房颤模型#实验发现

决奈达隆可有效降低心室率
11&$]

#提高
>6

间期
/&-]

,

XD

间期
'&']

#心房有效不应期$

7Y6>

%,心室有效不应期

$

cY6>

%分别提高
)&1]

和
$$&-]

)胺碘酮作为器质性心脏

病患者出现室性心动过速时的首选药物#与之比较#决奈达隆

不仅在室性心律失常中治疗作用相当#在治疗房性心律失常方

面也有明显的作用#而且因为其不含碘#减小了对患者甲状腺

及甲状腺激素的影响#不良反应小#更适合作为临床心律失常

用药)李红霞等&

$)

'研究发现胺碘酮呈浓度和时间依赖性降低

乳鼠心室肌细胞
2341

和
2340

的
5647

水平#作者推测与

胺碘酮同为苯并呋喃衍生物的决奈达隆可能通过抑制
2341

和
2340

通道表达从而发生抗心律失常作用)

本研究以新生大鼠心室肌细胞为研究对象#运用实时荧光

定量
>36

技术检测决奈达隆对
23415647

,

23405647

表达的影响#实验发现决奈达隆对
234

通道基因有明显的抑

制作用#且呈浓度依赖性#其中用浓度为
1%

"

5";

"

<

的决奈达

隆对心室肌细胞进行细胞培养处理
0/=

后#通过显微镜观察

到部分细胞坏死#细胞体积缩小#连接消失#与周围细胞脱离#

考虑是药物浓度过高#对细胞有不良反应#故在时间梯度中采

用了
$%

"

5";

"

<

浓度的决奈达隆对心室肌细胞进行处理#实验

发现决奈达隆作用于新生大鼠心室肌后
$1=

#对
234

通道的

抑制作用达到最强#

$1=

后随着时间增加#抑制作用逐渐减

弱#出现该现象考虑是细胞对药物的代谢作用)

?@+A@B,C;"A

实验以
$%

"

5";

"

<

浓度的决奈达隆对细胞进行处理
$1=

为实

验组#结果也证实了决奈达隆可显著抑制新生大鼠心室肌

2341

,

2340

的蛋白的表达)

决奈达隆可抑制新生大鼠心室肌
234

通道
5647

水平

和蛋白水平的表达#这为决奈达隆应用于临床心律失常奠定了

理论基础)研究报道决奈达隆可用于房性心律失常#但本实验

不足之处只以心室肌细胞作为研究对象#对于最终明确决奈达

隆对心房肌细胞上的
234

通道是否仍然有明显的抑制作用

和决奈达隆是否可应用于临床常见的房颤等恶性房性心律失

常疾病还需进一步研究)
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