
床
。

主要的假说是硝酸醋类中心作用在于改善心肌的灌流 �狭窄处扩张或较大的导流血管扩

张 �
,

或
�

是在外周减少心脏的工作
。

多年来
,

直接使冠状动脉扩张的观念 占支配地位
,

而且

血管造影术显示正常血管有很强的作用
。

但却未观察到狭窄部分的真正扩张
,

且已证实硝酸醋

类并未改变冠脉血流量
。

而且 � � � �及� ��
� �� 证明直接注射三硝酸甘油于冠状动脉内

,

对

冠脉血流量只得到暂时的增加
,

同时由于心房起搏引起的心绞痛缓解也是无效
。

相反
,

舌下或

静脉内给药
,

尽管总的冠脉血流量减少
,

却可使症状立即缓解
。

许多证据指出外周因素是重要的
�

引起静脉扩张的硝酸醋类
,

减少静脉血回流到心脏 因

而降低心室容积和心室充盈压
,

心肌壁张力
,

心脏负荷
,

代谢和氧的要求以及血流量的需要
。

这 些作用 已由血管造影术和核放射扫描得到清晰的显示
。

另外
,

小动脉扩张在小范围有助于

降低全身血管阻力及进一步减轻心室收缩期负荷
。

不过偶尔这种有利作用可由反射性心率增

加而抵销
。

硝酸醋类通过其外周作用也可产生有益的继发效应
,

如扭转局部缺血引起的收缩

性损伤及电生理异常
,

减少代谢变化如心肌乳酸盐释放
。

这种与局部缺血有关的心内膜下灌

流损伤的恶性循环可被打断
。

由于心室充盈压的降低
,

心肌内血管的外在压力减少及穿过狭

窄部位的冠脉灌流时压力程度增加
,

使缺血部份的血流可望得到改善
。

然而冠状动脉的一个重要直接作用的概念仍未消失
。

小剂量的硝酸醋类使正 常 时 作 为

导流功能的心外膜的较大血管产生选择性扩张
。

具有阻力功能的小动脉的下端则很少受其影

响
。

在急性缺 血及心绞痛诱导期间
,

在缺血区内由于代谢物的释放
,

引起该区小动脉选择性

扩张
。

狭窄区的下端 失去正常 自动调节的功能
,

结果大血管及邻近血管床的
‘

侧枝血管的上端

的任何扩张
,

则导致血流物心肌缺血 区重新分布
。

血流也可以从
�

泌卜膜的外部肌层转向更为
缺血的心内膜下层

。

在供氧良好的心脏
,

即使存在冠状动脉疾患
,
甚至当硝酸醋类使较大的

心外膜冠状导流血管扩张时
,

小动脉仍保持其张力并继续其 自动调节
。

较大剂量的硝酸醋对

冠状 动脉的作用似乎不同
,

而与潘生丁相似
。

较大的导流血管及小动脉的下端可以扩张
,

在

急性缺血期间
,

其结果正好相反
—

血流离开缺血心肌向非缺血心肌重新分配�冠脉窃流 �
。

冠状动脉也可在狭窄部位发生扩张
。

通过计算机分析
,

静脉注射硝酸醋类后
, ‘

在狭窄区的管

腔直径增加�� � �肉眼变化不 明显�
,

这就使血流实质上得到增加
。

� � � � � � � 的文章发表� � �年以后
,

硝酸醋类对慢性不靛定型心绞痛的作用方式仍 然是一个

悬而米决的问题
。

与此相反
,

许多经血管造影术显示有很正常冠状动脉的血管痉挛性心绞痛

患者对硝酸醋类的反应显然是在于冠脉的直接扩张
。

〔 � � � � � � � � � 《柳叶刀》
,

� �� � � � �
, � � �

田郑华译

� �  � �英文 � 〕

俞 平校

� 一经色胺对乙醇引起记忆损害的影响

�
·

� � �� � � � � � �  等 �美国马里兰州贝塞斯达国立心理卫生研究所 �

由于乙醇对许 多高级智力功能有损害作

用
,

所以有关它对学 习和记忆过程的影响已

进行过非常广泛的研究
。

这种研究部分在于

侧定识别方面的精确度
。

可是与乙醇有关的

学习和记忆改变的行为和生物学的机理仍然

知道得很少
。

在中毒剂量
,

乙醇可改变许多

信息处理的环节
,

包括如何把事件的数量和

质量加以编码
,

信息从短期记忆转变为长期

一 �石一



、

记忆
,

检索过程
,

以及记忆的巩固等
。

要完

全 理解这些复杂的识别变化
,

有赖于我们的

记忆和学习的精神生物学知识
,

而这些知识

尚不完全
。

更好地理解乙醇如何改变信息处

理
,

也有助于阐明信息处理的生物学
,

并可

创建新方法来治疗乙醇所致的识别 损害
。

本研究的 目的
,

在于确定一种 � 一经色

胺再摄取的相对特异阻 滞 剂 �� �
� ��� �� �

,

是否能够减轻乙醇对记忆和学 习 的 损 害作

用
。

我们发现学 习不牢而不太精通的信息容

易受到乙醇诱发的记忆损害
,

而且取决于剂

量的大小
,

并且发现用 � � �
� ��� �� � 治 疗 能

防止这种认识分裂
。

初步试验发现
,

单次剂量的� � �
� ��� �� �

即能逆转乙醇引起的记忆损害
,

这是用一套

标准化程序来测定警觉
、

学习和记忆功能的
。

学习和记忆的各项试验在受试者喝完酒

立刻测量血液酒精浓度经 � �� 一 � �� 分钟之后

进行
。

让受试验者听非常相似的和类型有关

的词汇
,

如鸟的名称
、

运输种类或房屋的各部

份
,

每三秒钟读一个词
。

有些词重复出现
,

另外一些词只出现一次
。

每一受试者的首先

任务是确认词汇表中读一
、

二遍的词
,

然后

扰乱注意�� 分钟
,

要求尽量回想这些词汇
。

最后测验受试者的识别记忆力
,

即让他

们从夹杂相等数目的语义相当的词汇中认出

前面出现过的十二个词
。

‘

警觉性没有被 乙 醇 和 � ��
� �� � �� �或两

者合用所改变
,

而且许多其他类型的辨认力
,

如需要连续执行的某一任务
,

没有被�� �
� �

��� �� � 和乙醇所 改 变
。

用 � � � � ��� �� � 治 疗

后没有见到有前庭
、

小脑或锥体束外运动系

统的变化
。

在每一试验条件下
,

受试者能始终

准确无误地辨认重复出现的单词
,

平均准确

率达�� 士 � �
。

他 们记住两次出现的单词多

子一次出现的单词辨认出的单词多于自由记

忆的单词
。

他们自由回忆的能力也非常可靠
,

没有给以刺激的单词记住的 不 多 �在 所 有

情瑰下打抚率都小子
‘

� � �
。

,

一 幼
「

一

‘

在受试者饮用乙醇后
,

他们对只出现过

一次的
、

学习不好的单词自由回忆是不完全

的
,

这种记忆损害的程度决定于剂量
。

� ��
�

� ��� ��� 对给于低剂量乙醇者造成的 损 伤 可

逆转 �� �
,

而对于高剂量者则逆转��  
。

乙

醇并未损伤学 习精通的信息 �出现两次的单

词� 的记忆
,

而 � � �
� ��� �� �也没 有 改 变这

一方面的记忆能力
。

当受试验者服用一种安

慰剂饮料代替乙醇时
,
� � � � ��� �� � 没有 影响

自由回忆
。

高剂量的 乙醇也可损害非两次出

现而印象差的单词的认知记忆
。

服用 乙醇后

对出现一次单词能正确辨认的平均 数 为 �
·

�

士 �
�

� � 服用乙醇用 �� �
� ��� �� � 治疗后

,

对

出现一次单词的正确辨认数为 �
�

� 士 �
�

�
。

乙

醇或� � �
“��� �� “对经过分心处理的 单 词 的

正确辨认没有影响
。

在试验整个过程中被受

试者不知道他们是否摄取了� � �
� ��� �� � 。

� � � � ��� �� �可能直接通过 兴 奋 � 一 经

色胺能的活性或间接通过对去甲肾上腺素的

继发作用而减弱乙醇对记忆和学 习的损害作

用
。

这是因为去甲丙咪嗓是一种去甲肾上腺

素再吸收的相对特异抑制 因子
,

它不能减轻

在同一记忆范例中乙醇引起的 损 害
,

而 且

� � � � �记 �� 。 � 乙醇对记忆的拮 抗 作 用 似 乎

是一种特异现象
,

因 为�� �
� ��� �� �并 不 减

轻乙醇对其它行为如身体平衡和视觉运动示

踪等的有害影 响
。

�� � � ��� � �

对乙醇效应的拮抗作 用 本

质上不同于其它治疗
,

如摄入食物或注射咪

哩琳衍生物
,

这类治疗能有助于消除乙醇
。

曾试验具有药效的其他拮抗剂对这种记忆损

伤一般只有很弱的逆转作用
,

如高 压 氧 治

疗
、

胆碱能药物如毒扁豆碱
,

拟 交 感 神 经

药物 �如苯丙胺�
、

多巴胺 能 药 物
、

神 经

肤类鸦片拮抗剂等
。

这些治疗的 本身 就 影

响学 习和记忆
,

可认为这些治疗 在 调 节 识

别诸方面既具有胆碱能系统的作 用 又 具 儿

茶酚胺系统的作用
。

最 近 资料 也 证 明 了

与一羚色胺系统对记忆功能的重要性
。

虽知



� 一羚色胺能降低大鼠对 乙醇的耐受性
,

但

尚未研究它改变乙醇对 人产生的识另��损害作

用
。

�� � � �� �� � � 一

乙醇相互作用 现 在 可 能

揭示出逆转乙醇对精神功能损害作用的新方

法
。

在这一领域的进一步的研究会加深我们

对酒精成瘾的理解以 及学习和记忆的精神生

物学基础的理解
。

〔 � � �� � � � 《科 学》
,

� � � �� � � � �

� � �
,

� � � � �英文 � 〕

张振英 刘元林摘 张士善校

钙通道拮抗剂在冠状动脉痉挛和支气管痉挛中的作用

变异性心绞痛与支气管哮喘的发病机理尚不清楚
,

但两者的发生有其共同机理
。

乙酞甲

胆碱
、

组胺
、

� 羚 色胺
、

日肾上腺素能阻断剂以及运动
、

通气过度和受寒等均可促使两者 发

作
。

上述各种神经递质和物理 因素的共同作用机理是增加细胞内�
� “十

浓度
。

神经递 质 能激

活控制 � �
“干

通道的特异受体
,

开放 � � � 十

通道
,

最终使胞内 �
� � � 增加

,

导致平滑 肌收缩
。

腺

普酸环化酶在调节细胞内钙的利用率方面是有作用的
,

因为日肾上腺素能激动剂激活腺普酸

环化酶
,

或用茶碱抑制磷酸二醋酶
,

均使
。 � � �增加

,

从而导致 平滑肌舒张 � 反之
,

日肾上

腺素能阻断剂则使哮喘或变异性心绞痛加剧
。

钙通道拮抗剂可抑制或减少各种细胞 �如肌细胞
、

平滑肌细胞
、

分泌细胞� � �
’
少的 跨

膜通透
,

从而抑制或减少这些细胞中依赖于 � �
“
士的某些活动

,

如平滑肌收缩
、

肥大细 胞的

分泌等
。

� � � � �够等人报告
,

用钙通道拮抗剂硝苯毗咙 �� � � � �� �� � �
、

色普酸钠能制 止 运 动

诱发的哮喘
,

喷雾吸入钙通道拮抗剂异搏定也同样有效
。

色普酸钠主要直接作用于 呼 吸 道

粘膜及平滑肌的钙通道
,

减少胞内 � � “� ,

使平滑肌舒张
。

� �
�
户在变态反应中的重要作用与肥大细胞释放化学调制物有关

。

抗原一抗体刺激 开 启

细胞膜上的钙闸门
,

使钙内流
。

工�� �� � � � 等报告
,

通过�� � 受体桥联引起细胞膜磷脂甲基化作

用增强
,

后者导致 � �
� �

内流及组胺 的释放
。

茶碱等许多磷酸二醋酶抑制剂是钙的阻断 剂
,

既抑制细胞摄入 � �
“ 斗 ,

一

也抑制肥大细胞释放组胺
。

因此
,

在细胞释放活动的早期
,

设 法 抑

制 � “ � �

内流
,

就可抑制李态反应
。

硝苯毗吮可阻断 � “ ’�

内流
,

从而抑制由�� � 及某些肥大

细胞刺激物所中介的变态反应
。

另外
,

这些钙通道拮抗剂又能直接作用于平滑肌
,

这为揭 示

哮喘和变异性心绞痛等疾病复杂机理的研究提供了一个重要线索
。

〔� � � � � ��胸科》
, � � � � � � � �  , � � �  �英文 � 〕

陈荣照摘译 李静芬校

�

尸� � �二垃了
。
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