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葛氏鲈塘鳢与七彩神仙鱼心肌细胞 
钠离子通道的温度响应特征 

赵紫寒  尹传玲  王云飞  程鲲*  黄璞祎* 
东北林业大学野生动物与自然保护地学院  哈尔滨  150040 

摘要：温度适应对于动物的生存至关重要，而目前对于鱼类这样的外温动物的温度适应相关研究仍然

缺乏。葛氏鲈塘鳢（Perccottus glenii）可以在结冰的环境中生存数天，而七彩神仙鱼（Symphysodon 

aequifasciatus）是被广泛饲养的热带观赏鱼类，本研究将这 2 种鱼类作为冷水鱼与热带鱼的代表，探究

其温度耐受性。为此，测定了它们的临界温度以及不同温度下（0 ~ 38 ℃）的心率，并利用原代细胞急

性分离，结合膜片钳电生理技术与控温技术，测定了上述 2 种鱼类心肌电压门控钠离子通道在不同温

度下的电生理特征。结果显示，葛氏鲈塘鳢和七彩神仙鱼的温度耐受范围具有较大差异，分别为﹣2.0 ~ 

27.4 ℃以及 13.1 ~ 39.3 ℃。葛氏鲈塘鳢的心率在 0 ~ 19 ℃之间随着温度的升高而稳定升高，在 19 ℃时

达到最高，其后逐渐降低，这与葛氏鲈塘鳢心肌细胞上的电压门控钠离子通道在 20 ℃时电流峰值最大

且通道的开放概率最大这一电生理特征具有一致性。而七彩神仙鱼的心率则在 14 ~ 31 ℃之间稳定升高，

这与其心肌细胞电压门控钠离子通道电流峰值和开放概率在 15 ~ 30 ℃的实验范围内随温度的升高而升

高的电生理特性也一致。以上结果说明，这 2 种鱼类的心率、心肌细胞电压门控钠离子通道复合电流

对于温度的响应与其自身的温度耐受范围以及原产栖息地温度紧密相关。因此，鱼类心肌细胞上的电

压门控钠离子通道可能存在对温度的适应机制，保证鱼类循环系统在不同温度下正常运行。 
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Temperature Response Characteristics of Sodium Channels in 

Cardiomyocytes of Perccottus glenii and Symphysodon aequifasciatus 
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Abstract: [Objectives] Temperature adaptation is very important for the survival of animals. However, there 

is still a lack of correlational research on the temperature adaptation of ectothermic animals such as fish. 

Perccottus glenii can survive for several days in frozen environments, and Symphysodon aequifasciatus is a 
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widely-reared tropical ornamental fish. These two species of fish were regarded as the representative of the 

cold-water fish and tropical fish in this study. [Methods] To investigate their temperature tolerance, we 

performed linear regression on the percentage of experimental fish that were out of balance at different 

temperatures and then interpolated the temperature value corresponding to 50% individual imbalance to obtain 

the critical temperature of the two fish species. We also measured their heart rate across the temperature 

gradient. Then the cardiomyocytes of P. glenii and S. aequifasciatus were acutely isolated, and whole-cell 

patch-clamp and temperature control techniques were also used to explore the electrophysiological 

characteristics of voltage-gated sodium channels in two kinds of fish cardiomyocytes at different temperatures 

(15 , 20 , 25 , ℃ ℃ ℃ and 30 ). P℃ atchMaster was used to record the original data, and Igor Pro 6.37 was used 

to fit the data and draw curves, the significance was inspected using one-way ANOVA. [Results] The 

temperature tolerance ranges of P. glenii and S. aequifasciatus were﹣2.0 to 27.4  and 13.1 to 39.3 , ℃ ℃

respectively. The heart rate of P. glenii increased steadily from 0  to 19 , reached the highest at 19 , and ℃ ℃ ℃

then decreased gradually (Fig. 3), which was consistent with the electrophysiological characteristics of the 

voltage-gated sodium channel in the myocardial cells: voltage-gated sodium channels in the cardiomyocytes 

of P. glenii had the highest peak current (normalized current:﹣0.93 ± 0.11) and the highest opening 

probability (G50:﹣29.48 ± 0.33 mV) at the temperature of 20  (℃ Fig. 4 and Fig. 6). The heart rate of S. 

aequifasciatus increased steadily from 14  to 31 , which was consistent with the electrophysiological ℃ ℃

characteristics that the peak current and open probability of voltage-gated sodium channel in cardiomyocytes 

increased with the increase of temperature within the experimental range between 15  ℃ and 30 , and ℃

voltage-gated sodium channels of S. aequifasciatus had the highest peak current (normalized current:﹣1 ± 0) 

and the highest opening probability (G50: ﹣31.46 ± 0.33 mV) at 30  (Fig. 5 and Fig. 6). ℃ [Conclusion] 

These results indicate that the temperature response of the heart rate and voltage-gated sodium channel 

complex current in the cardiomyocytes of these two fish species is closely related to their own temperature 

tolerance range and the temperature of their native habitat. Therefore, the voltage-gated sodium channel of 

fish cardiomyocytes may play an important role in the temperature adaptation process of the two species of 

fish and maybe a key protein in the temperature adaptation of the two species of fish. 

Key words: Perccottus glenii; Symphysodon aequifasciatus; Heart; Heart rate; Voltage-gated sodium channels; 

Temperature adaption 

鱼类作为地球上最古老的脊椎动物，除了

极少部分种类（约 30 种）外，大部分属于外温

动物（Dickson et al. 2004，Vornanen 2016）。鱼

类种类众多，分布广泛，几乎栖居于地球上所

有的水生环境，如南极地区的鱼类可以在低于

冰点的海水环境（﹣1.91 ℃）中生存（Cziko et al. 

2006）；冷水鱼类如葛氏鲈塘鳢（Perccottus 

glenii）能够在结冰的环境中（﹣1.5 ~ 2 ℃）冬

眠 3 个月（Karanova 2009）；热带鱼类如七彩

神仙鱼（Symphysodon aequifasciatus）的自然

栖息温度则为 28 ℃左右（Mattos et al. 2015）。

据统计，鱼类的温度耐受范围为﹣2.5 ~ 44 ℃

（Somero et al. 1967，Bennett et al. 1997，

Vornanen 2016）。不同于内温动物通过新陈代

谢使体温维持在相对高而稳定的状态，外温动

物如鱼类、两栖类与爬行类的体温接近于环境

温度，因此需要采取特定策略以适应栖息地不

同的环境温度。例如，龟类通过晒背，沙漠蜥

蜴通过阴阳穿梭等方式进行体温调节。 

循环呼吸能力被认为是影响鱼类温度耐受
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范围的关键因子，在体温随着环境温度变化期

间，不同的循环呼吸能力意味着不同的氧供应

能力，进而影响机体的正常运转（Pörtner et al. 

2017，Dahlke et al. 2020）。心率是调节鱼类循

环系统的主要因素，其对温度敏感且对温度具

有依赖性（Farrell 2009，Vornanen 2017）。在鱼

类适应温度变化的过程中，心肌细胞产生的动

作电位的电兴奋需要根据心率的变化进行调

节，这需要心肌细胞达到电兴奋与电稳定的平

衡，也就是说，在心率调节的过程中心肌细胞

既要维持动作电位收缩、舒张的持续时间平衡，

还要防止心律不齐（Vornanen 2017）。电压门

控钠离子通道（voltage-gated sodium channel，

VGSC）在心电兴奋性、稳定性及传导上扮演

着关键角色。这类离子通道由形成孔区的 α亚

基和辅助 β亚基组成，可以产生去极化的钠离

子内流电流（INa），其负责产生动作电位 0 期

的上升支，决定心电兴奋的冲动传导和传导速

度，且在参与心室肌细胞动作电位的重要离子

通道（钾离子通道、钠离子通道和钙离子通道）

中，由钠离子通道产生的 INa 热敏感性最强

（Haverinen et al. 2004），因此，推测电压门控

钠离子通道可能在鱼类温度适应过程中起到一

定的作用。 

葛氏鲈塘鳢主要栖息于高寒地区的浅水

区，在水面完全被冰覆盖的环境条件下仍能存

活（Karanova 2009），而原产于南美洲亚马孙

河流域的七彩神仙鱼作为热带鱼类，能够适应

高温水域的生存条件。本研究选取这 2 种温度

适应范围存在显著差异的鱼类作为冷水鱼类和

热带鱼类的代表，通过研究这 2 种鱼类的温度

耐受范围、不同温度梯度下的心率变化以及温

度对其心肌细胞电压门控钠离子通道的电生理

特征的影响，探索鱼类除行为热调节与内分泌

热调节外蛋白分子层面可能的温度适应机制。 

1  材料与方法 

1.1  实验动物 

实验对象是成体葛氏鲈塘鳢和七彩神仙

鱼，分别来源于水产市场及观赏鱼市场，鱼类

体况状态良好并饲养于适宜温度下。 

1.2  2 种鱼类临界温度的测定 

葛氏鲈塘鳢和七彩神仙鱼各分为 2 组，即

升温组和降温组，每组 24 条，每组再分为 3

小组，每小组 8 条，做平行实验。测定前提前

在水槽中加注充分曝气及经过控温后与两种鱼

类适宜温度相近的自来水，葛氏鲈塘鳢 20 ℃左

右，七彩神仙鱼 28 ℃左右，安置好温度计，同

时用报纸围住水槽，防止阳光直晒和人为活动

惊吓等对实验鱼造成不必要的干扰。进行临界

高温值的测定时，将一组实验鱼转移到水槽中，

使其适应约 10 min，观察等待其状态稳定后开

始加入热水进行升温。实验结束后，更换槽内

的水，进行下组实验。进行临界低温值的测定

时，同样将一组实验鱼转移到水槽中，使其适

应约 10 min，观察等待其状态稳定后开始加入

冰进行降温。在变温过程中对每条实验鱼失去

平衡时的温度进行观察和记录。 

1.3  2 种鱼类心率的测定 

葛氏鲈塘鳢和七彩神仙鱼各 4 条做平行实

验。将实验鱼处死后，快速切除心并取出，将

心置于盛有生理溶液（NaCl 102 mmol/L，KCl 

1.6 mmol/L，CaCl2 1.3 mmol/L，NaHCO3 2.4 

mmol/L, NaH2PO4·2H2O 0.06 mmol/L，葡萄糖

11 mmol/L）的培养皿中部，葛氏鲈塘鳢心率实

验的初始生理溶液温度约为 0 ℃，七彩神仙鱼

则约为 14 ℃。将温度记录仪探头浸没在生理溶

液水面下以随时记录温度。用 3 个导联线夹住

培养皿边缘并与培养皿内的生理溶液接触，记

录心电波形。记录实验过程中每个整数温度取

4 段有明显规律的心电波形，确定升温过程中

心率的变化情况。在室内培养皿的温度会逐渐

升高，随时记录，当超过室温以后继续用灯加

热升温，至肉眼观察到心不再跳动且心电图出

现明显的不规律波形为止。 

1.4  2 种鱼类心肌细胞急性分离 

葛氏鲈塘鳢和七彩神仙鱼各 3 条做平行实

验。将实验鱼处死并迅速取出心，主动脉插管
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插入主动脉，成功后固定于灌流装置上，用鱼

心灌流液（NaCl 137 mmol/L，KCl 4.6 mmol/L，

MgCl2·6H2O 1 mmol/L，NaH2PO4·2H2O 3.5 

mmol/L ，葡萄糖 10 mmol/L ， HEPES 10 

mmol/L，NaOH 调 pH 至 7.4）灌注 30 min。灌

流结束后剪下心组织置于富氧 DMEM 培养基

（ThermoFisher）中，用维纳斯剪（北京百隆

兴达）将其剪碎，加入胶原蛋白酶（1.5 g/L，

Solarbio）和胰蛋白酶（0.5 g/L，Solarbio），在

37 ℃条件下消化 20 min。待心组织消化完成

后，加入 DMEM 培养基终止消化，并在室温

（22 ~ 26 ℃）下用离心机（5424R，Eppendorf）

在转速 800 ~ 1 000 r/min 的条件下离心 3 min，

以去除培养基。用新鲜的细胞培养液（10% 

FBS，ThermoFisher；0.1%双抗，Cytiva）重新

悬浮心肌细胞，分装到细胞培养皿中，置于

37 ℃、5% CO2 细胞培养箱（BPN-50CH (UV)，

上海一恒科学仪器有限公司）中进行培养，2 ~ 

3 h 待细胞贴壁后准备进行实验。 

急性分离及培养出的鱼类心肌细胞大部分

形态良好、边缘锐利，可用于膜片钳实验（图 1）。 

1.5  膜片钳功能验证 

1.5.1  微电极拉制   使用玻璃电极拉制仪

（P-97，Sutter）通过五步拉制法制备硼硅酸盐

玻璃微电极，高温抛光后置于电极防尘盒中备

用，其阻抗为 3 ~ 5 MΩ。 

1.5.2  全细胞膜片钳记录  打开膜片钳放大

器（EPC10 USB，HEKA），将温度控制灌流装

置（自制，图 2）、温度探测系统（HCT-30，

ALA Scientfic）连接于膜片钳工作台上，微电

极中灌注细胞内液（CsF 140 mmol/L，NaCl 

10 mmol/L，HEPES 5 mmol/L，CsOH 调 pH 至

7.4）。把贴壁的两种鱼类原代心肌细胞从培养

箱中取出，放入盛有细胞外液（NaCl 140 

mmol/L，CaCl2 1 mmol/L，KCl 3 mmol/L，MgCl2 

1 mmol/L，HEPES 10 mmol/L，CsOH 调 pH 至

7.4）的培养皿中开始实验。在倒置显微镜

（CKX53，Olympus）下从每条鱼的原代心肌

细胞中选择至少 3 个状态良好的心肌细胞进行

膜片钳实验。使用微操纵器（MP-225，Sutter）

使电极尖端接触所选取的细胞，稍加负压待电

极与细胞膜形成高阻封接（1 ~ 5 GΩ）后，进

行快电容补偿，并将细胞膜电位钳制于﹣80 mV，

继续施加负压，吸破细胞膜，形成全细胞记

录模式。通过温度控制灌流装置，在 15 ℃、

20 ℃、25 ℃、30 ℃这 4 种不同温度下给予该 

 

 
 

图 1  用于膜片钳实验的鱼类心肌细胞形态 

Fig. 1  The morphology of fish cardiomyocytes for patch-clamp experiment 

a. 葛氏鲈塘鳢心肌细胞；b. 七彩神仙鱼心肌细胞。 

a. Cardiomyocytes of Perccottus glenii; b. Cardiomyocytes of Symphysodon aequifasciatus. 
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图 2  自制温度控制灌流装置 

Fig. 2  Schematic diagram of self-made  

temperature controlled perfusion device 

 

心肌细胞一个指令电压﹣80 ~ 90 mV、阶跃

10 mV、持续时间 100 ms 的方波串刺激，以记

录其在不同温度下电压门控钠离子通道激活电

流情况。 

1.6  数据处理 

1.6.1  2 种鱼类的临界温度  使用 Excel 2019

对不同温度下失衡的实验鱼的百分比进行线性

回归，再由内插法得到 50%个体失衡所对应的

温度值，求得 2 种鱼的临界温度。 

1.6.2  2 种鱼类的心率  根据温度记录仪记录

的整数温度，通过电脑软件计算每个特定温度

时取用的 4 组心电波形的心率，取平均值；再

综合整理 3 组平行实验的数据，Excel 2019 计

算平均值和标准差。 

1.6.3  膜片钳实验  使用 PatchMaster 软件记

录得到膜片钳实验的原始数据，导入 Excel 

2019 中，通过将一组中的所有数据除以该组中

绝对值最大的数据进行标准化处理。标准化处

理后的数据使用 Igor Pro 6.37 软件作图，2 种

鱼在不同温度下的电压门控钠离子通道复合电

流（同一类型离子通道多个家族形成的综合电

流）的变化图用 Gauss 函数进行拟合，不同温

度下电压门控钠离子通道电导的变化图用

Boltzmann 函数进行拟合。利用 SPSS 25.0 软件

进行单因素方差分析，数据采用平均值 ± 标

准误表示，P < 0.05 视为差异具有显著性。 

2  结果 

2.1  2 种鱼类的临界温度  

为确定葛氏鲈塘鳢和七彩神仙鱼在个体水

平上的温度耐受性，测定了 2 种鱼的临界温度。

结果显示，葛氏鲈塘鳢的临界低温值为（﹣2.0 

± 0.2）℃，临界高温值为（27.4 ± 1.0）℃。七

彩神仙鱼的临界低温值为（13.1 ± 0.4）℃，临

界高温值为（39.3 ± 0.6）℃。两种鱼类的临界

温度范围差异较大，适于作为鱼类温度适应性

对比的研究对象，且温度范围与两种鱼类的原

产栖息地温度相关：主要生活于高纬度寒冷地

区的葛氏鲈塘鳢的临界温度范围偏低温，而原

产于南美洲亚马孙河流域的热带鱼类七彩神仙

鱼的临界温度范围偏高温。 

2.2  温度梯度下 2 种鱼类的心率变化  

为确定葛氏鲈塘鳢和七彩神仙鱼心率调节

能力与温度的关系，记录了在温度梯度变化下

2 种鱼离体心的心率变化（图 3）。葛氏鲈塘鳢

的心率从 0 ℃开始随温度升高而稳定增加，在

19 ℃出现拐点后逐渐下降，27 ℃时心跳停止。

七彩神仙鱼的心率从 14 ℃开始也随着温度的

升高而稳定增加，在 31 ℃出现拐点后逐渐下

降，并于 38 ℃时心跳停止。结果表明，葛氏鲈

塘鳢和七彩神仙鱼的心率调节范围存在明显差

异，但与其在个体上的温度耐受范围一致，因

此可以推测鱼类心存在与其温度耐受性相关的

关键蛋白受体。 

2.3  温度调控下 2 种鱼类电压门控钠离子通

道的电生理特征 

2.3.1  葛氏鲈塘鳢电压门控钠离子通道的电

生理特性  葛氏鲈塘鳢为低温生存代表性鱼

类，我们首先测定了葛氏鲈塘鳢原代心肌细胞

的电压门控钠离子通道复合电流（图 4a），以

膜电位为横坐标，以进行标准化处理后的电流

为纵坐标绘制电流-电压（I-V）曲线（图 4b）。

在 20 ℃时，葛氏鲈塘鳢的电压门控钠离子通道

电流峰值最大，为﹣0.93 ± 0.11，之后温度升

高到 25 ℃和 30 ℃时电压门控钠离子通道电流
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峰值都显著降低（P < 0.05）。 

葛氏鲈塘鳢原代心肌细胞的电压门控钠离

子通道的电导变化以电导-电压（G-V）曲线（图

4c）表示，其纵坐标为进行标准化处理后的电 
 

 
 

图 3  温度梯度下两种鱼类的心率变化 

Fig. 3  Heart rate changes of two species of fish under temperature gradient 

bpm 表示每分钟心跳的次数。bpm means beats per minute. 

 

 
 

图 4  温度对葛氏鲈塘鳢心肌细胞电压门控钠离子通道的影响 

Fig. 4  Effects of temperature on voltage-gated sodium channels in cardiomyocytes of Perccottus glenii 

a. 电压门控钠离子通道产生的内向电流；b. 电流-膜电位（I-V）曲线；c. 电导-膜电位（G-V）曲线。 

a. Inward current generated by the voltage-gated sodium channel; b. Current-membrane potential (I-V) curve; c. Conductivity-membrane potential 

(G-V) curve. 
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导，通道电导表现出和 I-V 曲线类似的变化趋

势，即葛氏鲈塘鳢电压门控钠离子通道的 G-V

曲线在 20 ℃时向左偏移最多。这与葛氏鲈塘鳢

的在温度梯度下的心率数据一致，其心率在

19 ℃达到最高。 

2.3.2  七彩神仙鱼电压门控钠离子通道的电

生理特性  七彩神仙鱼为高温生存代表性鱼

类，在 15 ~ 30 ℃温度范围内，其钠离子电流

峰值大小随温度升高而升高（图 5a，b），在 30 ℃

时通道电流峰值最大，为﹣1.00 ± 0.00，其与

15 ℃和 20 ℃的钠离子电流峰值差异显著（P < 

0.05）。而通道电导的变化具有相似的特征，即

七彩神仙鱼的电压门控钠离子通道的电导-电

压（G-V）曲线在 30 ℃时向左偏移最多（图 5c）。

这与七彩神仙鱼在温度梯度下的心率数据也一

致，其心率在 31 ℃达到最高。 

2.4  2 种鱼类心肌细胞电压门控钠离子通道的

电生理特性比较 

为了进一步探究 2 种鱼类心肌电压门控钠

离子通道对温度的反应，对 2 种鱼类心肌细胞

在不同温度下的电压门控钠离子通道的峰值电

流（图 6a），以及不同温度下通道开放 50%时

对应的激活电压（G50）（图 6b）进行比较。在

15 ~ 30 ℃范围内，冷水鱼类葛氏鲈塘鳢心肌细

胞的电压门控钠离子通道在 20 ℃时电流峰值

最大且 G50 最低，为（﹣29.48 ± 0.33）mV，

这表明其心肌细胞的电压门控钠离子通道在温

度较低时通道的开放概率最大。而热带鱼类七

彩神仙鱼的电压门控钠离子通道在 30 ℃时电

流峰值最大且 G50 最低，为（﹣31.46 ± 0.33）

mV，这表明其心肌细胞的电压门控钠离子通道

在温度较高时通道的开放概率最大。 
 
 

 

 
 

图 5  温度对七彩神仙鱼心肌细胞电压门控钠离子通道的影响 

Fig. 5  Effects of temperature on voltage-gated sodium channels in cardiomyocytes of Symphysodon aequifasciatus 

a. 电压门控钠离子通道产生的内向电流；b.电流-膜电位（I-V）曲线；c. 电导-膜电位（G-V）曲线。 

a. Inward current generated by the voltage-gated sodium channel; b. Current-membrane potential (I-V) curve; c. Conductivity-membrane potential 

(G-V) curve. 
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图 6  温度对 2 种鱼类心肌细胞电压门控钠离子通道电生理特征的影响 

Fig. 6  The effects of temperature on electrophysiological characteristics of voltage-gated  

sodium channels in cardiomyocytes of two fish species 

两种鱼类心肌细胞在不同温度下，a. 电压门控钠离子通道的峰值电流的对比（I/Imax）；b. 电压门控钠离子通道开放 50%时对应的激活电

压（G50）的对比。 

Cardiomyocytes of two kinds of fish at different temperatures: a. The comparison of peak current of voltage-gated sodium channels (I/Imax); b. The 

comparison of activation voltage when voltage-gated sodium channels are 50% open (G50). 

 

3  讨论 

温度作为重要的生态因子，对动物的生存、

繁殖、行为、分布等有着直接或间接的影响，

且由于地球气候的变化，动物的温度生存适应

一直为相关领域的研究热点。 

作为外温动物的鱼类对于温度的适应存在

种间差异，甚至同一物种的不同地理种群对温

度的耐受范围也存在不同，不同的地理种群会

形成与当地环境温度相适应的循环呼吸能力，

由此出现温度耐受范围的差异。例如红大马哈

鱼（Oncorhynchus nerka）在河流洄游过程中为

了适应当地环境条件，不同种群的循环呼吸生

理表现出明显不同，耗氧、循环和心率范围的

最适温度与每个种群的历史河流温度范围一致

（Eliason et al. 2011）。对于三种斑马鱼的研究

则发现，当它们处于适宜的温度范围内，其心

率会随温度升高而增加，当接近耐受温度时，

它们的心率会出现明显的异常（Sidhu et al. 

2014）。对其他多种鱼类的类似研究中也发现相

同的趋势，它们的心率对温度具有明显的依赖

性（Farrell 2009），且当接近其高温上限时，其

心率会出现明显的降低（心动过缓）。在本研究 

中，在温度梯度下对葛氏鲈塘鳢和七彩神仙鱼

的心率记录也发现，当接近这两种鱼类的温度

耐受上限时，它们的心率出现了明显的降低，

甚至心跳停止。以往研究及本研究都表明，心

功能是鱼类耐受高温的限制因子。  

研究人员通过记录虹鳟（Oncorhynchus 

mykiss）的心电图发现，在接近高温耐受上限

时，虹鳟之所以出现了心率异常，是因为其心

出现了 2︰ 1 甚至 3 ︰ 1 房室传导阻滞

（Haverinen et al. 2020）。在哺乳动物的心中，

房室传导阻滞主要有三类，即一度、二度和三

度传导阻滞。高温诱导的鱼类房室阻滞类似于

哺乳动物中二度Ⅱ型房室传导阻滞，且出现

QRS 波群的增宽，因此鱼类的该房室传导阻滞

不是由于房室管（与哺乳动物房室结同源的结

构）内脉冲传导的失败，而是与心室兴奋的抑

制有关（Vornanen 2020）。 

鱼类心肌细胞的电兴奋性是由 Na+、K+和

Ca2+等离子的电化学梯度驱动，离子的不均匀

分布和细胞膜内外的电压差为离子通过离子选

择性通道提供了驱动力，当膜电位变化或外部

配体与通道蛋白结合时，离子通道被打开

（Sands et al. 2005），而离子通道的开启和关闭 

导致了动作电位的产生，这些动作电位在心传

播，并导致心房和心室的收缩。其中，电压门
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控钠离子通道产生的 Na+电流（INa）是导致细

胞膜去极化的主要电流，电压门控钠离子通道

的打开速度非常快，一旦达到阈值电压，心肌

细胞所有可用的电压门控钠离子通道都将在几

毫秒内打开，这将导致大量 Na+内流，而后大

部分电压门控钠离子通道通过快速失活机制而

自发关闭，动作电位进入复极化阶段，因此，

INa 对于鱼类心房和心室动作电位的产生是必

要的，并决定了通过心的脉冲传导速率。 

除了内向的钠离子电流 INa 外，以往的研

究表明，外向的钾离子电流 IK1 对于心动作电

位的启动也十分重要。在静息状态下，细胞质

膜主要通过钾离子通道的离子外流来维持负的

静息电位（Hibino et al. 2010），细胞的电激发

需要向内的钠离子电流流入细胞并使静息膜电

位去极化到阈值电位，而对这两种拮抗离子电

流的研究发现，它们的温度依赖性有很大的不

同，IK1 具有更强的耐热性，并且会随着温度的

升高线性增加（Vornanen et al. 2014，Badr et al. 

2018）。也就是说，温度越高，静息质膜的电阻

Rm 越小，细胞质膜的静息电位越负，因此将

膜电位从静息电位改变到阈值电位所需的内向

电流越大，但由于内向的 INa 对于温度敏感程

度高于 IK1（Vornanen et al. 2014，Badr et al. 

2018），这使得 INa随着温度的增加而增加的趋

势在相对更低的温度条件下停止并且开始下

降，理论上最终导致在某一温度条件下，内向

的 INa 不足以将膜电位从静息电位改变到阈值

电位，从而使得动作电位启动失败，无法继续

在心中传导。 

对葛氏鲈塘鳢和七彩神仙鱼原代心肌细胞

的电压门控钠离子通道电流的研究表明，主要

生活于高纬度寒冷地区的葛氏鲈塘鳢心肌细胞

电压门控钠离子通道在较低温度（15 ~ 20 ℃）

时通道的开放概率较高，单个离子通道的开放

是“全或无”的，在有数个离子通道的细胞膜

上，膜对于离子的通透度取决于所对应离子通

道开放概率的高低。这表明葛氏鲈塘鳢的心肌

细胞膜在较低温度时对于钠离子的通透度较

高，因此在低温时该种鱼类心肌细胞的电压门

控钠离子通道能保持较好的功能。这对于心的

电活动尤为重要。但在温度较高时，即超过

20 ℃时，电压门控钠离子通道功能受到抑制，

这样的结果也与葛氏鲈塘鳢心率在 19 ℃时最

大，但随着温度的升高心率逐渐降低的现象具

有一致性。而热带鱼类七彩神仙鱼的自然栖息

地温度在 24 ~ 33 ℃之间，相对于葛氏鲈塘鳢

的栖息地温度更高，其心肌细胞电压门控钠离

子通道对于温度的响应则是在较低温时开放概

率低，这表明其功能受到抑制。而在七彩神仙

鱼更适宜的温度下，即相对更高温的 30 ℃时通

道开放概率最大，这与七彩神仙鱼心率实验结

果也一致。因此，这 2 种鱼类的心率以及心肌

细胞电压门控钠离子通道对于温度的响应都与

其自身的温度耐受范围以及适应的原产栖息地

温度相关。猜测鱼类心的电压门控钠离子通道

已根据其适应的栖息地温度发生了特化，在其

生存可能遇到的温度范围内，INa随着温度的上

升增加，以抵消 IK1 随温度增加导致的静息电

位变得更负的问题。而当温度超过该温度范围，

鱼类心的电压门控钠离子通道功能受到抑制，

并最终导致动作电位的传导失败，且对于鱼类

心房肌细胞的研究发现，心房 IK1 的密度较小，

因此心房肌细胞的输入电阻大约比心室肌细胞

高一个数量级，这使得心房肌细胞更易兴奋

（Vornanen et al. 2002，Haverinen et al. 2009，

Abramochkin et al. 2015，Badr et al. 2017），结

果表现为鱼类心电图中在温度耐受上限附近所

出现的房室传导阻滞现象和心率下降。综上所

述，电压门控钠离子通道在 2 种鱼类心的温度

适应过程中发挥着重要的功能，是 2 种鱼类心

的温度适应关键蛋白。 

电压门控钠离子通道中的 NaV1.5 是心肌

细胞主要表达的钠通道。由于突变或其他原因

导致的 NaV1.5 功能障碍会引起严重的心律失

常，甚至危及生命（Liu et al. 2003）。虽然其他

电压门控钠离子通道在心中也有表达，但它们

都无法弥补 NaV1.5 的功能障碍所造成的后果，
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这凸显了该钠离子通道在心生理和病理生理学

中的重要性（Jiang et al. 2020）。而目前对于

NaV1.5 与温度之间关系的研究主要集中于人

和哺乳类，例如，人 NaV1.5 突变体 E1784K 表

现出强热敏感性，当发热或运动引起升温后会

通过控制钠离子通道门控改变 INa，产生较大的

持续电流，从而引起心律不齐（Abdelsayed et al. 

2015）。与人和哺乳类相比，鱼类的钠通道直系

同 源 基 因 表 现 出 结 构 和 功 能 的 多 样 性

（Hoekstra et al. 2007）。而在哺乳类和鱼类的

钠通道基因之间存在大量基因分化，导致了这

两类动物分支直系同源基因的多样性（Jegla 

et al. 2009）。由于不同鱼类具有差异性的钠通

道基因，使得不同鱼类心的 INa 动力学对温度

变化的响应可能也不同，由此造成功能差异，

使得不同的鱼类可以适应不同的生境温度，对

于这些结构及功能差异的电生理特征和分子机

制我们仍需进行探究。 
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