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摘要：生命个体传递神经冲动时扩布的电位变化过程以动作电位发放形式为特质表征．电压门控钠离子通道

（ｖｏｌｔａｇｅｇａｔｅｄｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓ，ＶＧＳＣｓ）是形成动作电位的核心蛋白构件，在细胞的电兴奋产生和律动中起主角作

用．ＶＧＳＣｓ决定神经元细胞的兴奋性以及从突触输入到轴突输出的信号传导过程．ＶＧＳＣｓ也是众多外源性天然或人

工合成化学产物作用的靶器．大多数临床抗癫药和局麻药、杀虫剂、天然生物神经毒素等均以阻断或调制靶通道对

离子的通透性，以及通道的门控动力学性质的方式异化通道结构与功能的平衡，导致临床病理事件的产生或生理机

能的缓解与恢复．从内源和外源两个方向略览ＶＧＳＣｓ，即赋予生命乐章主音符涵义的生理与病理功能地位及其靶向

药理学与毒理学身价．
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１　ＶＧＳＣｓ的生理／病理调控功能———
定音生命乐章主旋律

　　ＶＧＳＣｓ在神经元及大多数可兴奋性细胞动作电
位的形成和维持过程中起着决定性的作用（见图

１）．在药理学领域，ＶＧＳＣｓ被分为对河豚毒素
（ｔｅｔｒｏｄｏｔｏｘｉｎ，ＴＴＸ）敏感型（ＴＴＸＳ）和 ＴＴＸ不敏感
型（ＴＴＸＲ）两大类；从生理学角度，依其组织分布和
功能不同，可将 ＶＧＳＣｓ分为脑型、外周型、心肌型和
骨骼肌型４类；从基因组水平，迄今已有１０种哺乳
动物钠通道亚型（Ｎａｖ１．１～Ｎａｖ１．９和 ＮａＧ）被揭
示［１］．在蛋白分子组构上，ＶＧＳＣｓ通常由一个 α亚
基（２２０～２６０ｋＤ）和１～２个 β亚基（β１～β４）组
成．α亚基为功能性亚基，而β亚基则对α亚基在膜
上的定位以及稳定性起重要的辅助作用．尽管各
ＶＧＳＣｓ亚型间共享高度同源的序列结构，但在门控
特征、药理特性、组织分布及功能等方面呈现出微妙

的多样性和特异性，犹如生命乐章中的主音符，时而

高亢嘹亮，引领兴奋性细胞反应；时而沉吟低语，介

导抑制性信号调节．

图１　神经元的动作电位与ＶＧＳＣｓ
Ｆｉｇ．１　ＡｃｔｉｏｎｐｏｔｅｎｔｉａｌａｎｄＶＧＳＣｓｉｎｎｅｕｒｏｎｓ

　　编码哺乳动物 ＶＧＳＣｓ基因的细微突变或异常
表达会导致其相应功能的衰变，进而引发一些临床

疾患，如神经肌肉周期性麻痹症、心脏长 ＱＴ间隔综
合症（由Ｎａｖ１．５基因突变引起）和高血钾性周期性

麻痹（由Ｎａｖ１．４基因突变引起）等．
钠通道亚型 Ｎａｖ１．２～Ｎａｖ１．３，Ｎａｖ１．６～Ｎａｖ１．９

在初级感觉神经元中的功能异化、在亚细胞水平上

的分布概率及表达丰度的动态变化，与各种生理和病

理性疼痛的发生、发展和维持密切相关．例如，在炎症
痛、脊神经结扎、坐骨神经损伤等疼痛模型的背根神

经节（ｄｏｒｓａｌｒｏｏｔｇａｎｇｌｉｏｎ，ＤＲＧ）神经元中，可发现
Ｎａｖ１．３表达量上调

［２４］，而Ｎａｖ１．２，Ｎａｖ１．６～Ｎａｖ１．９的
表达量则相对下调［２］；Ｎａｖ１．７的功能缺失性突变可
导致人类先天性痛觉丧失［５］，相反，其功能的增强性

突变则会引起诸如红斑性肢痛症和阵发性剧痛症等

临床疼痛病症［６７］；外周神经损伤可诱导 Ｎａｖ１．８从
小ＤＲＧ神经元包体转移到受损轴突，致使非损伤小
直径神经元异位放电（ｅｃｔｏｐｉｃｄｉｓｃｈａｒｇｅ）［８］．

由神经元异常放电导致的病理性癫痫反应被证

实与ＶＧＳＣｓ的结构功能变异密切相关，其中 Ｎａｖ１．１
的突变与癫痫的发生最为密切，主要导致２种表型
癫痫：全面性癫痫伴热性惊厥附加症和幼儿期严重

肌阵孪发作［９］．另一种中枢型钠通道Ｎａｖ１．２基因的
突变则会引起良性家族性婴幼儿惊厥症［１０］．其他亚
型，如Ｎａｖ１．３和 Ｎａｖ１．６的突变也部分参与了惊厥
易感性上调等癫痫反应［１１１２］．这些突变通过增加峰
钠电流、降低去极化阈值、增加持续性电流、延缓失

活和缩短失活后恢复时间等，促进Ｎａ＋的持续内流，
引起细胞的超兴奋．

２　ＶＧＳＣｓ的内源调控———孵育生命
乐章的音律

　　ＶＧＳＣｓ的内源调控大致可分为 ５个方面：
① ＶＧＳＣｓ蛋白的转运、上膜、亚细胞定位；② 亚基
的辅助调节；③ 翻译后水平的修饰（通道蛋白磷酸
化）；④ 基因表达水平的亚型多样性分布；⑤ 转录
产物的选择性剪切（见图２）．
２．１　ＶＧＳＣｓ蛋白的亚细胞膜定位

正常神经元电信号的产生与传导受制于ＶＧＳＣｓ
在细胞膜上的精确定位．在繁复的神经元信号传递
网络中，通道在细胞膜上的定位并非一成不变，其动

态分布看似难以捉摸．
以郎飞氏节成髓鞘发育过程中的通道膜定位为

例，成髓鞘过程始于出生后的第一天（ｐｏｓｔａｌｄａｙ１，
Ｐ１），终止于出生后的第 １４天（Ｐ１４）．在成髓鞘之
前，中枢和周围神经系统主要表达 Ｎａｖ１．２，一旦成
髓鞘完成，成熟的周围和中枢神经元即主要表

４７５
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图２　ＶＧＳＣｓ的内源调控
Ｆｉｇ．２　ＥｎｄｏｇｅｎｏｕｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆＶＧＳＣｓ

达Ｎａｖ１．６
［１３１４］．但是，中枢神经系统（ｃｅｎｔｒａｌｎｅｒｖｏｕｓ

ｓｙｓｔｅｍ，ＣＮＳ）中并非所有的轴突髓鞘形成过程都遵
循这一规律，成髓鞘过程中ＶＧＳＣｓ在ＣＮＳ的分化调
控被认为与Ｎａｖ１．２的成簇表达有关．离子通道定位
的重要意义在于，特定区域的通道密度可能会影响

神经元的信号输出．脱髓鞘会破坏通道与髓鞘之间
的相互作用，并使 ＶＧＳＣｓ的定位发生改变，造成持
续性Ｎａ＋内流，升高胞内 Ｃａ２＋的水平，导致诸如多
发性硬化症等神经系统病变［１５］．
２．２　β亚基的辅助调节

β亚基共分为 β１～β４４种．研究认为，β亚基
通过二硫键或范德华力与 α亚基共价结合，可增加
后者的表达数量．心肌型和脑型的β１亚基均可改变
通道门控特性，增大钠电流幅值（与通道表达数量增

多有关），并可通过与膜外结构域的相互作用加速

ＶＧＳＣｓ的失活化过程，其调控的分子机制被归因于
β１亚基上保守的免疫球蛋白结构与细胞骨架的相
互作用［１６］．相比之下，仅表达于神经系统中的 β２亚
基，对α亚基的调控作用略有别于β１亚基．β２亚基
可增大通道与质膜的接触面积，通过增加细胞电容

来增大电流幅值［１７］．β３亚基对表达爪蟾卵母细胞
的钠通道有其独特的调制效应［１８］．β４亚基可激活
通道的电压依赖性，并向超极化方向移动［１９］．
２．３　蛋白激酶Ａ／Ｃ介导的ＶＧＳＣｓ磷酸化

蛋白磷酸化是影响 ＶＧＳＣｓ性质的另一重要分
子机制，在神经元功能可塑性中占据重要地位．由于
通道蛋白上的磷酸化位点繁多，实验过程中很难被

定点操控，目前对 ＶＧＳＣｓ磷酸化的了解仍处在对通
道功能的修饰层面上．

在离体培养的大脑神经元细胞上发现，蛋白激

酶Ａ（ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＡ，ＰＫＡ）在 ＶＧＳＣｓ上的磷酸化
位点集中在结构域Ⅰ和Ⅱ之间胞质环的５个共性位
点（ｃｏｎｓｅｎｓｕｓｓｉｔｅ）上．非神经元和神经元型细胞中
表达的脑型钠通道被ＰＫＡ磷酸化后，其峰钠电流被
压抑，但激活和失活的电压依赖性不受影响［２０２１］．在
海马锥形细胞中，ＰＫＡ可被 Ａ型激酶锚定蛋白 １５
（Ａｋｉｎａｓｅａｎｃｈｏｒｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ１５，ＡＫＡＰ１５）固定于
ＶＧＳＣｓ的合适位点上行使磷酸化功能．蛋白激酶 Ｃ
（ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＣ，ＰＫＣ）在 ＶＧＳＣｓ上的磷酸化位点
不仅定位在结构域Ⅰ和Ⅱ之间，也存在于结构域Ⅲ
和Ⅳ之间的胞内环上．ＰＫＣ与 ＰＫＡ对体外表达
ＶＧＳＣｓ的效应相似，可降低电流峰值，这种压抑作用
在胚胎、海马和皮层神经元等各种体外培养的鼠脑

神经元中也能被观察到［２２２５］．相反，对于 ＤＲＧ神经
元中ＴＴＸＲ型的ＶＧＳＣｓ，ＰＫＣ的激活会提高峰钠电
流，加快通道的激活和失活速度［２６２７］．除抑制通道的
峰钠电流外，ＰＫＡ／ＰＫＣ的磷酸化修饰还会异化通道
的开放几率和门控动力学（尤其是慢失活过程）．此
外，初级神经元中 ＶＧＳＣｓ的磷酸化被认为参与了损
伤后的痛觉过敏机制．简言之，ＶＧＳＣｓ磷酸化后的功
能增强可引发细胞超兴奋性，受到伤害性刺激时更

易产生动作电位的重复发放．
２．４　ＶＧＳＣｓ表达的转录调控

在不同组织特异性细胞中表达的 ＶＧＳＣｓ亚型
迥然有异，这种多样性的分布可随生理环境变化重

排．即使在同一类型的细胞中，ＶＧＳＣｓ的表达也是一
个动态变化过程．一般认为，诸如细胞电活动、细胞
损伤、营养因子和激素调控等多种因素均可制约

ＶＧＳＣｓ的表达．
ＶＧＳＣｓ基因序列的细微突变或异常表达会导致

其相应功能的改变，甚至诱发诸如神经肌肉周期性

麻痹症、心脏长ＱＴ间隔综合症、癫痫以及一些遗传
性疾病．ＶＧＳＣｓ已被确证参与神经病理性疼痛的发
生和维持．虽然 ＶＧＳＣｓ可塑性表达的生理／病理现
象已被广泛认定，但其调节机制仍不甚明朗．迄今，
仅有一种调控因子，即功能性阻遏元素１沉默转录
因子（ｒｅｐｒｅｓｓｏｒｅｌｅｍｅｎｔ１ｓｉｌｅｎｃｉｎｇｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｆａｃｔｏｒ／
ｎｅｕｒｏｎｒｅｓｔｒｉｃｔｉｖｅｓｉｌｅｎｃｉｎｇｆａｃｔｏｒ，ＲＥＳＴ／ＮＲＳＦ）被发
现阻遏 ＶＧＳＣｓ基因的表达水平［２８２９］．然而，ＲＥＳＴ／
ＮＲＳＦ的结合序列在很多神经元型和非神经元型的
基因中共享，提示它并非特异靶向 ＶＧＳＣｓ基因表达
的调控因子［３０３１］．因此，ＲＥＳＴ／ＮＲＳＦ作为转录阻遏

５７５
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物的调控效应可能是广谱的，不仅仅针对神经元细

胞基因．
２．５　ＶＧＳＣｓ基因的选择性剪切

ＶＧＳＣｓ的选择性剪切和组织特异性表达可能导
致包括通道动力学等特性的多样性，编码多种神经

元信号输出模式．同时，选择性剪切也受环境刺激和
细胞活性的调节［３２］．

选择性剪切可改变 ＶＧＳＣｓ的激活状态，进而异
化通道动力学特征．例如，Ｎａｖ１．５的 ２个剪切体
ｈＮｂＲ１和 ｈＮｂＲ１２（二者的区别仅在于是否包含外
显子１８）表达的通道，介导幅值各异的峰钠电流，二
者的激活电压也不尽相同，对应细胞兴奋性阈值的

升高或降低［３３］．选择性剪切也可改变通道的门控特
性．以斑马鱼钠通道β１亚基的２个剪切体（ｓｃｎ１ｂａ＿
ｔｖ１和ｓｃｎ１ｂａ＿ｔｖ２）为例，二者间主要在Ｃ末端１２个
氨基酸上存在剪切差异，虽然这２个剪切体与哺乳
动物β１亚基的生理特性相似，却使自身通道 α亚
基的门控模式由快转慢，致使通道的失活和恢复都

不完全［３４］．
ＶＧＳＣｓ的组织特异性表达是选择性剪切的另一

调控因素．某种剪切体可能仅在特定组织中表达，如
Ｎａｖ１．６的剪切体１８Ｎ和 Ｄ１８特异性表达于椭圆囊
毛细胞中；不同类型的细胞可能会表达多种丰度有

别的剪切体，如 Ｎａｖ１．５基因的剪切体 ｎＮａｖ１．５（剪
切位点在ＤⅠ Ｓ３Ｓ４上）在心脏和大脑中大量表达，
而在新生动物骨骼肌细胞中的表达丰度却相对较

低，这一调控机制被认为可能与发育水平有关［３５］．

３　特异性 ＶＧＳＣｓ调制剂及其药理
功能———拨弦流莺炫悦谱

　　ＶＧＳＣｓ作为一种结构保守且具有重要功能的膜
蛋白，在长期物种进化中已逐渐成为众多外源性天

然神经毒素或化合物（包括神经毒素、杀虫剂和局麻

药等）作用的靶器［３６］．目前，已知 ＶＧＳＣｓ上至少存
在７大类神经毒素受体位点（见图３）［３７］．这些靶向
高度专一的物质与 ＶＧＳＣｓ间的“恩恩怨怨”演绎着
生命体“矛与盾”、对立与统一的微妙关系．

如果将ＶＧＳＣｓ视作一头“牛”，那么生物神经毒
素等外源性调制剂犹如神奇的“索牛箍”，用于

ＶＧＳＣｓ各亚型分子结构、动态表达及其参与正常或
非正常生理状态功能的“驯养”［３８７２］．

摸清“牛脾气”，例如，利用来源于东亚钳蝎粗

毒中独特的钠通道受体位点３调制剂ＢｍＫⅠ，建立

图３　特异性ＶＧＳＣｓ神经毒素受体位点［３７］

Ｆｉｇ．３　ＤｉｓｔｉｎｃｔＶＧＳＣｓｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｔｅｓｏｆｎｅｕｒｏｔｏｘｉｎｓ［３７］

了一种新型炎症痛动物模型［３８］．该模型的建立，不仅
为理解ＶＧＳＣｓ参与疼痛发生、发展、维持和消退全过
程的机制提供了研究载体，更为解决临床上镜像痛、

痛觉大发作等痛觉顽症提供了难得的研究平台．
钠通道位点４调制剂ＢｍＫＡＳ被认为可抑制戊

四氮（ｐｅｎｔｙｌｅｎｅｔｅｔｒａｚｏｌ，ＰＴＺ）诱发的大鼠惊厥发作和
癫痫样放电，轻微缓解毛果云香碱（ｐｉｌｏｃａｒｐｉｎｅ）诱导
的大鼠癫痫持续状态的严重程度，但对 ｐｉｌｏｃａｒｐｉｎｅ
诱发的癫痫样放电无显著抑制作用．ＢｍＫＡＳ对原
代培养海马神经元上的瞬时钠电流以及持续性钠电

流也具有显著抑制效应［６７］．ＢｍＫＡＳ对 ＰＴＺ和
ｐｉｌｏｃａｒｐｉｎｅ模型的非对等作用提示，由这２种模型诱
发的惊厥机制中涉及的 ＶＧＳＣｓ亚型表达丰度迥然
有异和／或信号传导途径的多样性．

刺中“牛命门”，即通道蛋白与特异性配体或调

制剂相互作用的分子机制解析．特异性位点３／４调
制剂识别钠通道亚型的分子靶位点，已被定位在钠

通道ＤⅣ结构域 Ｓ３Ｓ４片段胞外连接环，其微结构
域的细妙形变或带电残基的变异均会制约通道对位

点３调制剂的敏感性［４９］．钠通道 ＤⅡ结构域 Ｓ３／Ｓ
胞外链接环和 ＤⅢ结构域 Ｓ５Ｓ６离子通透孔区为位

６７５
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点４调制剂的结合部位，与前者的结合可直接导致
通道功能的易化，而后者却是通道能够特异性识别

毒素的前提［４８］．

４　结 束 语
作为细胞和周围环境互通交流的古老载体之

一，ＶＧＳＣｓ在基因表达、蛋白调控、神经信息编码、整
合、传导等生理与药理功能上均显示出复杂的多样

性．漫长的进化过程使 ＶＧＳＣｓ的蛋白组构及其功能
彰显不断得到适应性完善，进化物种级别越高，

ＶＧＳＣｓ主导或参与演绎的生命活动越趋绚丽纷繁．
解码 ＶＧＳＣｓ结构与功能相互关系及其动态平衡调
控规律，行将溢彩生命“生与死”、“盛与衰”……跌

宕起伏的绝美诗音画面．
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ｅｖｅｎｔｓｉｎｎｏｄｅｏｆＲａｎｖｉｅｒｆｏｒｍａｔｉｏｎｄｕｒｉｎｇｍｙｅｌｉｎａｔｉｏｎ

ａｎｄｒｅｍｙｅｌｉｎａｔｉｏｎｉｎｔｈｅＰＮＳ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｎＧｌｉａＢｉｏｌ，

２００６，２：６９７９．

［１５］　ＷＡＸＭＡＮＳＧ．Ａｘｏｎａｌｃｏｎｄｕｃｔｉｏｎａｎｄｉｎｊｕｒｙｉｎｍｕｌｔｉｐｌｅ

ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ：ｔｈｅｒｏｌｅｏｆｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖ

Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２００６，７：９３２９４１．

［１６］　ＭＣＣＯＲＭＩＣＫＫＡ，ＩＳＯＭ ＬＬ，ＲＡＧＳＤＡＬＥＤ，ｅｔａｌ．

ＭｏｌｅｃｕｌａｒｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔｓｏｆＮａ＋ ｃｈａｎｎｅｌｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｔｈｅ

ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｄｏｍａｉｎｏｆｔｈｅｂｅｔａ１ｓｕｂｕｎｉｔ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌ

Ｃｈｅｍ，１９９８，２７３：３９５４３９６２．

［１７］　ＳＲＩＮＩＶＡＳＡＮ Ｊ，ＳＣＨＡＣＨＮＥＲ Ｍ，ＣＡＴＴＥＲＡＬＬＷ Ａ．

Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｏｆｖｏｌｔａｇｅｇａｔｅｄｓｏｄｉｕｍ ｃｈａｎｎｅｌｓｗｉｔｈｔｈｅ

ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｍａｔｒｉｘｍｏｌｅｃｕｌｅｓｔｅｎａｓｃｉｎＣａｎｄｔｅｎａｓｃｉｎＲ

［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ，１９９８，９５：１５７５３１５７５７．

［１８］　ＭＯＲＧＡＮＫ，ＳＴＥＶＥＮＳＥＢ，ＳＨＡＨＢ，ｅｔａｌ．Ｂｅｔａ３：ａｎ

ａｄｄｉｔｉｏｎａｌａｕｘｉｌｉａｒｙ ｓｕｂｕｎｉｔｏｆｔｈｅ ｖｏｌｔａｇｅｓｅｎｓｉｔｉｖｅ

ｓｏｄｉｕｍ ｃｈａｎｎｅｌｔｈａｔｍｏｄｕｌａｔｅｓｃｈａｎｎｅｌｇａｔｉｎｇｗｉｔｈ

ｄｉｓｔｉｎｃｔｋｉｎｅｔｉｃｓ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ，２０００，

９７：２３０８２３１３．

［１９］　ＹＵＦＨ，ＷＥＳＴＥＮＢＲＯＥＫＲＥ，ＳＩＬＯＳＳＡＮＴＩＡＧＯＩ，ｅｔ

７７５
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ａｌ．Ｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌβ４，ａｎｅｗｄｉｓｕｌｆｉｄｅｌｉｎｋｅｄａｕｘｉｌｉａｒｙ

ｓｕｂｕｎｉｔｗｉｔｈｓｉｍｉｌａｒｉｔｙｔｏβ２［Ｊ］．ＴｈｅＪｏｕｒｎａｌｏｆ

Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ，２００３，２３（２０）：７５７７７５８５．

［２０］　ＬＩＭ，ＷＥＳＴＪＷ，ＬＡＩＹ，ｅｔａｌ．Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ

ｏｆ ｂｒａｉｎ ｓｏｄｉｕｍ ｃｈａｎｎｅｌｓ ｂｙ ｃＡＭＰｄｅｐｅｎｄｅｎｔ

ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｎ，１９９２，８：１１５１１１５９．

［２１］　ＳＭＩＴＨ ＲＤ，ＧＯＬＤＩＮ ＡＬ．Ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎｏｆｂｒａｉｎ

ｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓｉｎｔｈｅⅠⅡ ｌｉｎｋｅｒｍｏｄｕｌａｔｅｓｃｈａｎｎｅｌ

ｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎＸｅｎｏｐｕｓｏｏｃｙｔｅｓ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｓｃｉ，１９９６，１６：

１９６５１９７４．

［２２］　ＣＡＮＴＲＥＬＬＡＲ，ＭＡＪＹ，ＳＣＨＥＵＥＲＴ，ｅｔａｌ．Ｍｕｓｃａｒｉｎｉｃ

ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎｏｆｓｏｄｉｕｍ ｃｕｒｒｅｎｔｂｙａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆｐｒｏｔｅｉｎ

ｋｉｎａｓｅＣｉｎｒａｔｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌｎｅｕｒｏｎｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｎ，

１９９６，１６：１０１９１０２６．

［２３］　ＤＡＳＣＡＬＮ，ＬＯＴＡＮＩ．ＡｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＣ

ａｌｔｅｒｓｖｏｌｔａｇｅｄｅｐｅｎｄｅｎｃｅｏｆａＮａ＋ ｃｈａｎｎｅｌ［Ｊ］．

Ｎｅｕｒｏｎ，１９９１，６：１６５１７５．

［２４］　ＭＩＴＴＭＡＮＮＴ，ＡＬＺＨＥＩＭＥＲＣ．Ｍｕｓｃａｒｉｎｉｃｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆ

ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔＮａ＋ ｃｕｒｒｅｎｔｉｎ ｒａｔｎｅｏｃｏｒｔｉｃａｌｐｙｒａｍｉｄａｌ

ｎｅｕｒｏｎｓ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｐｈｙｓｉｏｌ，１９９８，７９：１５７９１５８２．

［２５］　ＮＵＭＡＮＮＲ，ＣＡＴＴＥＲＡＬＬＷＡ，ＳＣＨＥＵＥＲＴ．Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ

ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎｏｆｂｒａｉｎｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓｂｙｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＣ

ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｓｃｉｅｎｃｅ，１９９１，２５４：１１５１１８．

［２６］　ＧＯＬＤＭＳ，ＬＥＶＩＮＥＪＤ，ＣＯＲＲＥＡＡＭ．Ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎｏｆ

ＴＴＸＲＩＮａｂｙＰＫＣａｎｄＰＫＡａｎｄｔｈｅｉｒｒｏｌｅｉｎＰＧＥ２

ｉｎｄｕｃｅｄｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎｏｆｒａｔｓｅｎｓｏｒｙｎｅｕｒｏｎｓｉｎｖｉｔｒｏ［Ｊ］．

ＪＮｅｕｒｏｓｃｉ，１９９８，１８：１０３４５１０３５５．

［２７］　ＧＯＬＤＭ Ｓ，ＲＥＩＣＨＬＩＮＧＤＢ，ＳＨＵＳＴＥＲＭ Ｊ，ｅｔａｌ．

ＨｙｐｅｒａｌｇｅｓｉｃａｇｅｎｔｓｉｎｃｒｅａｓｅａｔｅｔｒｏｄｏｔｏｘｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｔＮａ＋

ｃｕｒｒｅｎｔｉｎｎｏｃｉｃｅｐｔｏｒｓ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ，

１９９６，９３：１１０８１１１２．

［２８］　ＣＨＯＮＧＪＡ，ＴＡＰＩＡＲＡＭＩＲＥＺＪ，ＫＩＭＳ，ｅｔａｌ．ＲＥＳＴ：ａ

ｍａｍｍａｌｉａｎｓｉｌｅｎｃｅｒｐｒｏｔｅｉｎｔｈａｔｒｅｓｔｒｉｃｔｓｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌ

ｇｅｎｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｔｏｎｅｕｒｏｎｓ［Ｊ］．Ｃｅｌｌ，１９９５，８０：９４９

９５７．

［２９］　ＫＲＡＮＥＲＳＤ，ＣＨＯＮＧＪＡ，ＴＳＡＹＨＪ，ｅｔａｌ．Ｓｉｌｅｎｃｉｎｇ

ｔｈｅｔｙｐｅⅡ ｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｇｅｎｅ：ａｍｏｄｅｌｆｏｒｎｅｕｒａｌ

ｓｐｅｃｉｆｉｃｇｅｎｅｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｎ，１９９２，９：３７４４．

［３０］　ＢＲＵＣＥＡＷ，ＤＯＮＡＬＤＳＯＮ ＩＪ，ＷＯＯＤ ＩＣ，ｅｔａｌ．

Ｇｅｎｏｍｅｗｉｄｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｒｅｐｒｅｓｓｏｒｅｌｅｍｅｎｔ１ｓｉｌｅｎｃｉｎｇ

ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ／ｎｅｕｒｏｎｒｅｓｔｒｉｃｔｉｖｅ ｓｉｌｅｎｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ

（ＲＥＳＴ／ＮＲＳＦ）ｔａｒｇｅｔｇｅｎｅｓ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉ

ＵＳＡ，２００４，１０１：１０４５８１０４６３．

［３１］　ＳＣＨＯＥＮＨＥＲＲＣＪ，ＰＡＱＵＥＴＴＥＡＪ，ＡＮＤＥＲＳＯＮＤＪ．

Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｐｏｔｅｎｔｉａｌｔａｒｇｅｔｇｅｎｅｓｆｏｒｔｈｅｎｅｕｒｏｎ

ｒｅｓｔｒｉｃｔｉｖｅｓｉｌｅｎｃｅｒｆａｃｔｏｒ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ，

１９９６，９３：９８８１９８８６．

［３２］　ＧＲＡＢＯＷＳＫＩＰＪ，ＢＬＡＣＫＤＬ．ＡｌｔｅｒｎａｔｉｖｅＲＮＡｓｐｌｉｃｉｎｇ

ｉｎｔｈｅｎｅｒｖｏｕｓｓｙｓｔｅｍ［Ｊ］．ＰｒｏｇＮｅｕｒｏｂｉｏｌ，２００１，６５：

２８９３０８．

［３３］　ＯＵＳＷ，ＫＡＭＥＹＡＭＡＡ，ＨＡＯＬＹ，ｅｔａｌ．Ｔｅｔｒｏｄｏｔｏｘｉｎ

ｒｅｓｉｓｔａｎｔＮａ＋ｃｈａｎｎｅｌｓｉｎｈｕｍａｎｎｅｕｒｏｂｌａｓｔｏｍａｃｅｌｌｓａｒｅ

ｅｎｃｏｄｅｄｂｙｎｅｗｖａｒｉａｎｔｓｏｆＮａｖ１．５／ＳＣＮ５Ａ［Ｊ］．ＥｕｒＪ

Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２００５，２２：７９３８０１．

［３４］　ＦＥＩＮＡＪ，ＭＥＡＤＯＷＳＬＳ，ＣＨＥＮＣ，ｅｔａｌ．Ｃｌｏｎｉｎｇａｎｄ

ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ａ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ ＳＣＮ１Ｂ ｏｒｔｈｏｌｏｇ ａｎｄ

ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆａｓｐｅｃｉｅｓｓｐｅｃｉｆｉｃｓｐｌｉｃｅｖａｒｉａｎｔ［Ｊ］．

ＢＭＣＧｅｎｏｍｉｃｓ，２００７，８：２２６．

［３５］　ＬＥＥ Ｓ Ｈ， ＩＮＧＬＥＳ Ｐ Ｊ， ＫＮＩＰＰＬＥ Ｄ Ｃ， ｅｔａｌ．

Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｌｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｅｘｏｎｕｓａｇｅｉｎｔｈｅ

ｈｏｕｓｅｆｌｙＶｓｓｃ１ｓｏｄｉｕｍ ｃｈａｎｎｅｌｇｅｎｅ［Ｊ］．Ｉｎｖｅｒｔ

Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２００２，４：１２５１３３．

［３６］　刘志睿，姜峰，陶杰，等．神经毒素的秘密，１００００个科

学难题［Ｍ］．北京：科学出版社，２０１０：５５３５５７．

［３７］　ＣＥＳＴＥＬＥＳ，ＣＡＴＴＥＲＡＬＬＷＡ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆ

ｎｅｕｒｏｔｏｘｉｎａｃｔｉｏｎｏｎｖｏｌｔａｇｅｇａｔｅｄｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓ［Ｊ］．

Ｂｉｏｃｈｉｍｉｅ，２０００，８２：８８３８９２．

［３８］　ＢＡＩＺＴ，ＬＩＵ Ｔ，ＪＩＡＮＧ Ｆ，ｅｔａｌ．Ｐｈｅｎｏｔｙｐｅｓａｎｄ

ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｕｎｄｅｒｌｙｉｎｇｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｐａｉｎ

ｒｅｌａｔｅｄｂｅｈａｖｉｏｒｓｉｎｄｕｃｅｄｂｙＢｍＫⅠ，ａｍｏｄｕｌａｔｏｒｏｆ

ｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓ［Ｊ］．ＥｘｐＮｅｕｒｏｌ，２０１０，２２６：１５９１７２．

［３９］　ＢＡＩＺＴ，ＬＩＵＴ，ＰＡＮＧＸＹ，ｅｔａｌ．Ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎｂｙ

ｉｎｔｒａｔｈｅｃａｌＢｍＫＩＴ２ｏｎｒａｔｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｐａｉｎｂｅｈａｖｉｏｒｓ

ａｎｄｓｐｉｎａｌｃＦｏｓｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｄｕｃｅｄｂｙｆｏｒｍａｌｉｎ［Ｊ］．

ＢｒａｉｎＲｅｓＢｕｌｌ，２００７，７３：２４８２５３．

［４０］　ＢＡＩＺＴ，ＺＨＡＯＲ，ＺＨＡＮＧＸＹ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｅｐｉｌｅｐｔｉｃ

ｓｅｉｚｕｒｅｓｉｎｄｕｃｅｄｂｙＢｍＫⅠ，ａｍｏｄｕｌａｔｏｒｏｆｓｏｄｉｕｍ

ｃｈａｎｎｅｌｓ［Ｊ］．ＥｘｐＮｅｕｒｏｌ，２００６，１９７：１６７１７６．

［４１］　ＣＨＡＩＺＦ，ＢＡＩＺＴ，ＬＩＵＴ，ｅｔａｌ．ＴｈｅｂｉｎｄｉｎｇｏｆＢｍＫ

ＩＴ２ｏｎｍａｍｍａｌａｎｄｉｎｓｅｃｔｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓｂｙｓｕｒｆａｃｅ

ｐｌａｓｍｏｎｒｅｓｏｎａｎｃｅａｓｓａｙ［Ｊ］．ＰｈａｒｍａｃｏｌＲｅｓ，２００６，

５４：８５９０．

［４２］　ＣＨＡＩＺＦ，ＢＡＩＺＴ，ＺＨＡＮＧＸＹ，ｅｔａｌ．Ｒａｔｅｐｉｌｅｐｔｉｃ

ｓｅｉｚｕｒｅｓｅｖｏｋｅｄｂｙＢｍＫ ａｌｐｈａⅣ ａｎｄｉｔｓｐｏｓｓｉｂｌｅ

ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｉｎｖｏｌｖｅｄｉｎｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓ［Ｊ］．Ｔｏｘｉｃｏｌ

ＡｐｐｌＰｈａｒｍａｃｏｌ，２００７，２２０：２３５２４２．

［４３］　ＣＨＡＩＺＦ，ＺＨＵＭＭ，ＢＡＩＺＴ，ｅｔａｌ．Ｃｈｉｎｅｓｅｓｃｏｒｐｉｏｎ

（ＢｕｔｈｕｓｍａｒｔｅｎｓｉＫａｒｓｃｈ）ｔｏｘｉｎＢｍＫａｌｐｈａⅣ，ａｎｏｖｅｌ

ｍｏｄｕｌａｔｏｒｏｆｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓ：ｆｒｏｍｇｅｎｏｍｉｃｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ

ｔｏｆｕｎｃｔｉｏｎａｌａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｅｍＪ，２００６，３９９：４４５

８７５
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４５３．

［４４］　ＣＨＥＮＢ，ＪＩＹ．ＡｎｔｉｈｙｐｅｒａｌｇｅｓｉａｅｆｆｅｃｔｏｆＢｍＫＡＳ，ａ

ｓｃｏｒｐｉｏｎｔｏｘｉｎ，ｉｎｒａｔｂｙｉｎｔｒａｐｌａｎｔａｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｂｒａｉｎ

Ｒｅｓ，２００２，９５２：３２２３２６．

［４５］　ＣＨＥＮＪ，ＦＥＮＧＸＨ，ＳＨＩＪ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅａｎｔｉｎｏｃｉｃｅｐｔｉｖｅ

ｅｆｆｅｃｔｏｆＢｍＫＡＳ，ａｓｃｏｒｐｉｏｎａｃｔｉｖｅｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ，ａｎｄｔｈｅ

ｐｏｓｓｉｂｌｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｎｓｐｅｃｉｆｉｃａｌｌｙｍｏｄｕｌａｔｉｎｇｖｏｌｔａｇｅ

ｇａｔｅｄＮａ＋ ｃｕｒｒｅｎｔｓｉｎｐｒｉｍａｒｙａｆｆｅｒｅｎｔｎｅｕｒｏｎｓ［Ｊ］．

Ｐｅｐｔｉｄｅｓ，２００６，２７：２１８２２１９２．

［４６］　ＣＨＥＮＪ，ＴＡＮＺＹ，ＺＨＡＯＲ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ

ｅｆｆｅｃｔｓｏｆＢｍＫⅠ，ａｎａｌｐｈａｌｉｋｅｓｃｏｒｐｉｏｎｎｅｕｒｏｔｏｘｉｎ，ｏｎ

ｖｏｌｔａｇｅｇａｔｅｄＮａ（＋）ｃｕｒｒｅｎｔｓｉｎｒａｔｄｏｒｓａｌｒｏｏｔｇａｎｇｌｉｏｎ

ｎｅｕｒｏｎｓ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｓｃｉＬｅｔｔ，２００５，３９０：６６７１．

［４７］　ＦＥＮＧ Ｘ Ｈ， ＣＨＥＮ Ｊ Ｘ， ＬＩＵ Ｙ， ｅｔ ａｌ．

ＥｌｅｃｔｒｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆＢｍＫ Ⅰ，ａｎ

ａｌｐｈａｌｉｋｅｓｃｏｒｐｉｏｎｔｏｘｉｎ，ｏｎｒＮａｖ１．５ｅｘｐｒｅｓｓｅｄｉｎ

ＨＥＫ２９３Ｔｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＴｏｘｉｃｏｌｉｎＶｉｔｒｏ，２００８，２２：１５８２

１５８７．

［４８］　ＨＥＨ，ＬＩＵＺ，ＤＯＮＧＢ，ｅｔａｌ．Ｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｒｅｃｅｐｔｏｒ

ｓｉｔｅｏｎｉｎｓｅｃｔｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｆｏｒｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｂｅｔａｔｏｘｉｎ

ＢｍＫＩＴ２［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１１，６：ｅ１４５１０．

［４９］　ＨＥＨ，ＬＩＵＺ，ＤＯＮＧＢ，ｅｔａｌ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ

ｏｆｓｅｌｅｃｔｉｖｉｔｙｏｆｔｈｅｓｉｔｅ３ｍｏｄｕｌａｔｏｒ（ＢｍＫⅠ）ｔｏｓｏｄｉｕｍ

ｃｈａｎｎｅｌｓｉｎｔｈｅＣＮＳ：ａｃｌｕｅｔｏｔｈｅｉｍｐｏｒｔａｎｃｅｏｆＮａｖ１．６

ｉｎＢｍＫ Ⅰｉｎｄｕｃｅｄｎｅｕｒｏｎａｌｈｙｐｅｒｅｘｃｉｔａｂｉｌｉｔｙ［Ｊ］．

ＢｉｏｃｈｅｍＪ，２０１０，４３１：２８９２９８．

［５０］　ＪＩＹＨ，ＷＡＮＧＷ Ｘ，ＷＡＮＧＱ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｂｉｎｄｉｎｇｏｆ

ＢｍＫａｂＴ，ａｕｎｉｑｕｅｎｅｕｒｏｔｏｘｉｎ，ｔｏｍａｍｍａｌｂｒａｉｎａｎｄ

ｉｎｓｅｃｔＮａ（＋）ｃｈａｎｎｅｌｓｕｓｉｎｇｂｉｏｓｅｎｓｏｒ［Ｊ］．ＥｕｒＪ

Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２００２，４５４：２５３０．

［５１］　ＪＩＡＬＹ，ＸＩＥＨＦ，ＪＩＹＨ．Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆｆｏｕｒ

ｄｉｓｔｉｎｃｔｍｏｎｏｃｌｏｎａｌａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｓｐｅｃｉｆｉｃｔｏＢｍＫＡＳ１，ａ

ｎｏｖｅｌｓｃｏｒｐｉｏｎｂｉｏａｃｔｉｖｅｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ［Ｊ］．Ｔｏｘｉｃｏｎ，

２０００，３８：６０５６１７．

［５２］　ＪＩＡＬＹ，ＺＨＡＮＧＪＷ，ＪＩＹＨ．Ｂｉｏｓｅｎｓｏｒｂｉｎｄｉｎｇａｓｓａｙ

ｏｆＢｍＫＡＳ１，ａｎｏｖｅｌＮａ＋ ｃｈａｎｎｅｌｂｌｏｃｋｉｎｇｓｃｏｒｐｉｏｎ

ｌｉｇａｎｄｏｎｒａｔｂｒａｉｎｓｙｎａｐｔｏｓｏｍｅｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｒｅｐｏｒｔ，

１９９９，１０：３３５９３３６２．

［５３］　ＫＵＮＩＹＡＳＵＡ，ＫＡＷＡＮＯＳ，ＨＩＲＡＹＡＭＡＹ，ｅｔａｌ．Ａｎｅｗ

ｓｃｏｒｐｉｏｎ ｔｏｘｉｎ （ＢｍＫＰＬ） ｓｔｉｍｕｌａｔｅｓ Ｃａ２＋ｒｅｌｅａｓｅ

ｃｈａｎｎｅｌａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｔｈｅｓｋｅｌｅｔａｌｍｕｓｃｌｅｒｙａｎｏｄｉｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ

ｂｙａｎｉｎｄｉｒｅｃｔｍｅｃｈａｎｉｓｍ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｅｍＪ，１９９９，３３９：

３４３３５０．

［５４］　ＬＩＹＪ，ＪＩＹＨ．ＢｉｎｄｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆＢｍＫⅠ，ａｎ

ａｌｐｈａｌｉｋｅｓｃｏｒｐｉｏｎｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ，ｏｎｃｏｃｋｒｏａｃｈ

ｎｅｒｖｅｃｏｒｄｓｙｎａｐｔｏｓｏｍｅｓ［Ｊ］．ＪＰｅｐｔＲｅｓ，２０００，５６：

１９５２００．

［５５］　ＬＩＹ Ｊ，ＬＩＵ Ｙ，ＪＩＹ Ｈ．ＢｍＫ ＡＳ：ｎｅｗｓｃｏｒｐｉｏｎ

ｎｅｕｒｏｔｏｘｉｎｂｉｎｄｓｔｏｄｉｓｔｉｎｃｔｒｅｃｅｐｔｏｒｓｉｔｅｓｏｆｍａｍｍａｌａｎｄ

ｉｎｓｅｃｔｖｏｌｔａｇｅｇａｔｅｄｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｓｃｉ

Ｒｅｓ，２０００，６１：５４１５４８．

［５６］　ＬＩＹＪ，ＴＡＮＺＹ，ＪＩＹＨ．ＴｈｅｂｉｎｄｉｎｇｏｆＢｍＫＩＴ２，ａ

ｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｉｎｓｅｃｔｓｅｌｅｃｔｉｖｅｓｃｏｒｐｉｏｎｔｏｘｉｎｏｎｍａｍｍａｌａｎｄ

ｉｎｓｅｃｔｓｏｄｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｓ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｓｃｉＲｅｓ，２０００，３８：

２５７２６４．

［５７］　ＬＩＵＴ，ＰＡＮＧＸＹ，ＪＩＡＮＧＦ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｎｏｃｉｃｅｐｔｉｖｅ

ｅｆｆｅｃｔｓｉｎｄｕｃｅｄｂｙｉｎｔｒａｔｈｅｃａｌｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｆＢｍＫＡＳ，ａ

ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅｆｒｏｍｔｈｅｖｅｎｏｍｏｆＣｈｉｎｅｓｅｓｃｏｒｐｉｏｎＢｕｔｈｕｓ

ｍａｒｔｅｎｓｉＫａｒｓｃｈ， ｉｎ ｒａｔ ｆｏｒｍａｌｉｎ ｔｅｓｔ ［Ｊ］． Ｊ

Ｅｔｈｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，２００８，１１７：３３２３３８．

［５８］　ＳＵＮＨＹ，ＺＨＵＨＦ，ＪＩＹＨ，ｅｔａｌ．ＢｍＫⅠ，ａｎａｌｐｈａ

ｌｉｋｅｓｃｏｒｐｉｏｎｎｅｕｒｏｔｏｘｉｎ，ｓｐｅｃｉｆｉｃａｌｌｙｍｏｄｕｌａｔｅｓｉｓｏｌａｔｅｄ

ｒａｔｃａｒｄｉａｃｍｅｃｈａｎｉｃａｌａｎｄｅｌｅｃｔｒｉｃａｌａｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］．Ａｃｔａ

ＰｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａＳｉｎｉｃａ，２００３，５５：５３０５３４．

［５９］　ＴＡＮＭ，ＺＨＵＭＭ，ＬＩＵＹ，ｅｔａｌ．ＥｆｆｅｃｔｓｏｆＢｍＫＡＳｏｎ

Ｎａｖ１．２ｅｘｐｒｅｓｓｅｄｉｎＸｅｎｏｐｕｓｌａｅｖｉｓｏｏｃｙｔｅｓ［Ｊ］．Ｃｅｌｌ

ＢｉｏｌＴｏｘｉｃｏｌ，２００８，２４：１４３１４９．

［６０］　ＴＡＮＺＹ，ＣＨＥＮＪ，ＦＥＮＧＸＨ，ｅｔａｌ．Ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎｏｆ

ｉｎｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒＮａ＋ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｂｙＢｍＫＡＳ，ａｓｃｏｒｐｉｏｎ

ｔｏｘｉｎ，ｉｎＢ１０４ｃｅｌｌｌｉｎｅ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｒｅｐｏｒｔ，２００４，１５：

１３１６．

［６１］　ＴＡＮＺＹ，ＣＨＥＮＪ，ＳＨＵＮＨＹ，ｅｔａｌ．Ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎｏｆ

ＢｍＫＡＳ，ａｓｃｏｒｐｉｏｎｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ，ｏｎｖｏｌｔａｇｅ

ｇａｔｅｄＮａ＋ ｃｈａｎｎｅｌｓｉｎＢ１０４ｎｅｕｒｏｎａｌｃｅｌｌｌｉｎｅ［Ｊ］．

ＮｅｕｒｏｓｃｉＬｅｔｔ，２００３，３４０：１２３１２６．

［６２］　ＴＡＮＺＹ，ＭＡＯＸ，ＸＩＡＯＨ，ｅｔａｌ．Ｂｕｔｈｕｓｍａｒｔｅｎｓｉ

ＫａｒｓｃｈａｇｏｎｉｓｔｏｆｓｋｅｌｅｔａｌｍｕｓｃｌｅＲｙＲ１，ａｓｃｏｒｐｉｏｎ

ａｃｔｉｖｅ ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ： ａｎｔｉｎｏｃｉｃｅｐｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｒａｔ

ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｎｅｒｖｏｕｓｓｙｓｔｅｍａｎｄｓｐｉｎａｌｃｏｒｄ，ａｎｄｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ

ｏｆｖｏｌｔａｇｅｇａｔｅｄＮａ（＋）ｃｕｒｒｅｎｔｓｉｎｄｏｒｓａｌｒｏｏｔｇａｎｇｌｉｏｎ

ｎｅｕｒｏｎｓ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｓｃｉＬｅｔｔ，２００１，２９７：６５６８．

［６３］　ＴＡＮＺＹ，ＸＩＡＯＨ，ＭＡＯＸ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｓ

ｏｆＢｍＫＩＴ２，ａｓｃｏｒｐｉｏｎｎｅｕｒｏｔｏｘｉｎｏｎｒａｔｎｏｃｉｃｅｐｔｉｖｅ

ｆｌｅｘｉｏｎｒｅｆｌｅｘａｎｄａｐｏｓｓｉｂｌｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｆｏｒｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ

ｖｏｌｔａｇｅｇａｔｅｄＮａ（＋）ｃｈａｎｎｅｌｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ，

２００１，４０：３５２３５７．

［６４］　ＷＡＮＧＣＹ，ＴＡＮＺＹ，ＣＨＥＮＢ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｈｙｐｅｒａｌｇｅｓｉａ

ｅｆｆｅｃｔｏｆＢｍＫＩＴ２，ａｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｉｎｓｅｃｔｓｅｌｅｃｔｉｖｅｓｃｏｒｐｉｏｎ

ｔｏｘｉｎｉｎｒａｔｂｙｐｅｒｉｐｈｅｒａｌａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｒａｉｎＲｅｓ

Ｂｕｌｌ，２０００，５３：３３５３３８．
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