
�� �总� � � 药学情报通讯� �  �年第 � 卷第 � 期

在用长效尼群地平和氏阻滞剂醋丁心安抗高

血压治疗前及期间测定血小板细胞内游离钙

浓度
,

同时进行钙内流依赖性血管收缩的体

积描记测定
,

显示血小板细胞内游离钙浓度

的降低与钙内流依赖性过度 血管 收缩的减弱

呈直接相关性
。

另一方面
,

老年人及低肾素活性病人的

卜受体介导的心脏
、

肾脏及外周反应适应性

和减弱的气压反射活性一并降低
,

而相对增

加� �
及可能增加

� �

一肾上腺素受体介导的血

管收缩反应
。

随着血压的降低
,

使增加 了的

外周血管阻力呈药理性降低
,

通过气压反射

机制兴奋交感神经
,

进而激活 肾素一血管紧

张素一醛固酮系统
。

反过来导致阶受体介导

的功能如心率和心输出量
、

体液锗 留 及
� 一

受体参与的 自
�

管收缩反应增加
。

在 气 压 反

射敏感性及阶受体介导的功能正常甚或增加

的年青高血压病人中
,

交感神经和肾素一血

管紧张素一醛固酮系统反应性增加最明显
。

因此在年青和高肾素活性的病人中对钙通道

阻滞剂的降压反应差可能是由于交感神经和

肾素一血管紧张素一醛固酮系统的反应性抵

消了药物所致的降压作用
。

与钙 拮 抗 剂 相

反
,

日
一阻滞剂对高肾素活性的年青病人最有

效
。

最近� � ��� �等证实在低对高肾素水平和

年青对老年病人中氏阻滞剂和钙阻滞剂有着

对立 的降压效果
。

根据用黔阻滞剂和钙阻滞剂及利尿剂所

观察到的对立反应方式
,

对原发性高血压病

人我们提出如下治疗方案
�

对年青的及高血

浆肾素活性的病人开始可采用卜 阻 滞 剂 治

疗
。

对年老的及低 肾素活性的病人开始可用

钙阻滞剂或利尿剂治疗
。

年龄在 �� � � 岁及

血浆肾素活性正常的病人既可选用价阻滞剂

也可选用钙拮抗剂进行治疗
。
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对照 临床实验证 明
�

阿司匹林 �� �� �

与潘生丁合用可有效 地减低做过腹股沟下及

冠状动脉分流术的病人血管再度闭塞的发生

率
「

,

推迟下肢动脉粥样硬化闭塞性疾病的发

生似及减少心肌梗塞病人长期治疗后冠状动

脉并发症的发生
。

然而联合用药在体内的抗

血栓效果的药理学基础尚不清楚
。

在体外试验中
,

一般治疗浓度的潘生丁

几乎没有抑制血小板聚集的作用
,

除非有红

细胞存在
。

在动物的体内
、

体外试验 中
,

潘

生丁都能抑制血管内皮下膜血小板粘附
。

本研究的目的
,

在于查明在红细胞存在

的条 件下
,

单独服用潘生丁或与小剂量 � ��

合用是否能抑制人体血小板粘附
。

方 法

� 名年龄为� � � � � 岁
、

体 重 � � � �� � �

的健康男子
,

按照随机
、

单盲和交叉计划接

受下法治疗
�

潘生丁 � �  � � � � � � �� � � � 潘

生丁 �� � � � 十 � � � �� � � � 或安慰剂
。

受试者按处方服药
,

每日 � 次 �上午 �

点及下午 � 点 �
,

连续 � 天
。

在第四天的上

午 � 点服最后一次药
, � 小时后采集血样进
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行粘附测定
。

经过 �� 天的体内消除后
,

再按

上述重复给药
,

直至每名受试者完成以上的

四种治疗方案
。

每次都测定血清 血 栓 烷 �
�

�� � �
�
� 生成量和血小板聚集

。

把播生丁和 � �� 粉剂称重后分 装 成 胶

囊
。

用等重的糖作为安慰剂
。

应用略加改进后的�
� �  � � �  等人 的 方

法
,
测定血小板在大鼠胸主动脉内皮下膜的

粘附
。

用花生四烯酸诱导的血小板聚集和血清

血栓烷�
�

生成量
,

用 � � � � �和 � � �� �� � � � �等

介绍的方法测定
。

结 果
‘

本研究结果表明
,

单独使用潘生丁或潘

生丁一� � � 合用
,

在抑制血管内皮下膜血 小

板粘附的效果方面无差异
,

实质上
,

这两种

治疗与安慰剂组相比
,

有显著减少血小板粘
屯

�
‘

附仲效果 �� � �
�

� ��
,

而潘生 丁
一� �� 组

写卒人组概七
,

血小板粘附也明显减少 �”

� 卿
“�

� 。 ·

单独使用 � � �不能改变血小板粘

附作用
。

�

‘ ·

不同界试者中或同一受试者不 同时间所
取样本中

,

观察到血小板聚集的开始时间有

所不属
今

攀而潘生丁不能大幅度降低任何一

个受试煮斡血小板聚集程度
,

用 � �� 治疗或

联合率里则有明显的抑制效应
。

讨 论

健康受试者单用潘生丁治疗 � � �合 用
,

使血小板在内皮下膜的粘附显著减少
� 同用

少量的� � �不改变药物的效果
。

在 本 实 验

条件下
,

单用� ��不能改变血小板的粘 附
。

在家兔体内和体外试验中
,

潘生丁对受

损主动脉或受伤耳动脉的 内皮下膜都有抑制

血小板粘附作用
。

其它研究者报道健康受试

者使用潘生丁后
,

血小板 与损伤血管内膜表

面 的接触和粘附有减少的倾向
,

但无统计学

显著性
,

血栓 生成有 中等程度的减少
。

� �� 未对血小板粘附产生统计学显著的

效 应
,

这与以前 有些研究者所报道的体内体

外的结果是一致的
,

但也有不一致的
。

�

我们

应用的小剂量 � � � 几乎完全阻止了 血 栓 烷

�
�

的形成
,

抑制了由花生四烯酸诱 导 的 血

小板聚集
,

这一发现与�
� � � “� � �� � 等人最

近报道的关于急性心肌梗死病人 的 资 料 相

符
。

即使� � �对血小板粘附无效
,

但 它 可

以抑制在粘连的血小板上的
�

血栓 形成
,

本研

究对这个变数未作评估
,

因为我们选择性地

测定血小板对内皮下膜的粘附而非测定它在

内皮下膜上的聚集
。

�� �� � �等人观察到使用 � �八后血小板粘

附于兔耳动脉内皮下膜有中等程度的减少
。

这种作用由于合用播生丁而得到增强
�

。

然而

在体外用� � � 处理血管并不影响血小 板 的

粘附
,

而当血小板和血管都接触潘生丁 时
,

所见结果与我们的结果基本上无差异
。

我们关于潘生丁与� �� 合用可 减 少 血

小板粘附的研究结果
,

说明有可能前一种药

物对后者的抗聚集活性起到补充作用
。

总之单用潘生丁治疗或与� � � 合 用 均

可明显减少血小板在内皮下膜的粘附
。

单独

使用� �� 对血小板的粘附无明显影响
,

但可

完全阻止血清血栓烷的生成和抑制血小板聚

集
。

因而低剂量 � � �和潘生丁有互补作 用
,

可同时改变与血栓形成有关的二种血小板的

功能
,

即粘附和聚集
。

至于本研究 中所使用

的潘生丁和� � � 的剂量对预防血栓 性 栓 塞

并发症是否有效
,

还有待在临床对照实验 中

进一步证明
。
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