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粉防己碱对大鼠离体主动脉条
‘

内流的影响

唐仲进 王秀英
’

陈 红 关 英 朱栓英 苏定冯

第二军医大学基础部药理学教研室 上海

摘要 本文研究了粉防 己碱 击
,

对大鼠离体胸主动脉条
‘

℃ 内流的影响
。

结果表明
,

粉

防己碱  一
·

一 ’

与维拉帕米
 ,

浓度为 一。一
· 一 ’

相似
,

可以抑制高 激发的主

动脉条
‘

℃ 的内流量
,

但不能阻断由苯肾上腺素 印
,

浓度为 。一  
· 一 ’

激发的
‘

内流

量
。

结果提示
,

粉防己碱可能是选择性地阻断电压操纵的钙通道而抑制 内流
。

关键词 粉防 己碱 高 苯肾上腺素
‘

℃ 电压操纵的钙通道
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粉防己碱 (T
etradrin e

,

T
e t

) 具有扩张血

管
,

降压作用
,

能抑制 C
aCI
:
引起 的血管收

缩〔‘
·
2 〕

,

并可减轻大鼠心肌缺血和缺血/再灌

流损伤所致的心律失常
,

保护大 鼠心脏钙反

常损伤〔3 一 5〕
。

目前认为其是一种作用与应用

较广的钙拮抗剂
。

但未见 T et 对血管条45C
a

内流量影响的报道
。

本文作用通过测定大鼠

离体的主动脉条
毛S

C
。
内流的方法

,

观察了粉

防己碱对 K
+
及苯肾上腺素激发的

‘S
C

a 内流

量的影响
,

以证实其作用机理
。

福建省平和县芦溪乡卫生院(363713)

一
、

材料与方法

(一)药品与试剂

粉防己碱为浙江金华制药厂产品
;
苯肾

上腺素为上海第十制药厂生产
;盐酸维拉帕

米系上海天丰制药厂生产
;H E PE S 为

sigm a

公 司产 品
;E G T A 为

sigm a 产品;
45C a

一

C
a
C 1

2

水溶液系中国科学院原子能研究所产品
,

放

射 比度 为 1106M 鞠
·

g
一 ‘

C
a

,

比浓 度 为

133M 鞠
·

m l

一 ‘ ,

p H S 一 6
。

P S S ( m m
o

l

·

L
一 ’

) 溶液含
:N aC I 140

.
0 ;

K C I 5
.
0 ; C aC 12 1

.
5 ; M gC 1

2 1
.
0 ;葡 萄 糖

10
.
0;H E PE S 5

.
0 ; 可卡 因 0

.
03 ;心 得 安



。

无钙 P SS
,

P S S 中不加 C
aC 12

,

加入

Zm m o l
·

L
一 ’

E G T A

。

高 K
+
去极化液

:
用 K C I

14om m o l
·

L

一 ’

代替 PSS 中的 N
aC I

。

( 二 )动物

SD 大鼠
,

1
80
一 2009

,

由第二军医大学实

验动物中心提供
。

( 三 )
‘,

C
a 内流沮11定方法[

6一“
]

大鼠击头致昏后
,

迅速摘取胸主动脉
,

剥

去外膜
,

剪掉肋间动脉分支
,

洗净血液
,

然后

将胸主动脉剪成约 lom m 左右的动脉条
,

置

入 37℃连续通 95% 0
2+ 5% CO

:
的 H E PE S

缓 冲 生理溶 液 (P SS ) 的 培养 皿 中
,

平 衡

6om in
,

Z o m i
n

后换液一次
。

在研 究静息
‘,

C
a

内流时
,

动脉条置入 含45C
a 18

.
SM 伪

·

L

一 ’

的 PSS 中
;
当研究兴奋细胞45 C

a
内流时

,

将

动脉条置入高 K
刁

一

或含苯肾上腺素的
‘,

C
a

溶

液中
。

孵育 15 m in 后
,

取出动脉条
,

移入冰冷

无 Ca 的 PS S (含 Zm M E G T A )中 lh
,

然后取

出动脉条
,

用滤纸吸干
,

精确称重
。

称重后加

入含 H C IO
4
和 H

ZO :的消化液中
,

8 0 ℃水浴

消化 3om i
n ,

冷却后加 乙 醇 6m l
,

P P O 闪液

4m l
,

于暗处过液
,

然后用 L K B 1210 型液闪

计数仪测量标本
45C a 放射活性

。 ‘S
C

a

内流量

则通过下面公式计算
:

45
Ca 内流量

酱翼量恶
又

嚼黔
二

(四 )药物对45 C
a 内流的影响

测定粉防己碱及维拉帕米对
‘

℃a 内流的

影响时
,

在组织暴露于激动剂之前 Zom in
,

将

药物加入 P SS 中孵育 Zomi
n 。

为了避免高

K 十
引起神经末梢去极化释放去甲肾上腺 素

激活突触后膜
Q
受体的干扰

,

在测定高 K
+
作

用时 PSS 中含 In m ol
·

L
一’酚妥拉明以阻断

突触后膜
a
受体

。
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图 1 粉防 己碱和维拉帕米对高 K
十

激发的
4
℃a 内流量的影响

A :基础
4
℃
a
内流量

; B :K CI 引起的
‘

℃
a
内流量

C :加入粉防己碱后 K CI 引起的
‘

℃
a
内流量

D :加入维拉帕米后 K CI 引起的
‘
℃
a
内流量

n= 8 与 A 比较
* 二 ,

P
<

0
.

0 1 与 B 比较 x x x P < 0
.
01

图 1 数据

A
:0
.
75士0

.
1 5 B :1

.
45士 0

.
1 7 C

:0
.
70士0

.
16 D

:0
.
38 士 0

.
0 7

(五 )数据处理 作统计学处理
。

以均数 士标准差表
,

用 studen t
,
5 t e s t 二

、

结果



一)粉防 己碱对高 K +激 发
45C a 内流的

影响

140m m o l
·

L

一 ’
K C I 去极化液使

‘S
C

a

内流

量较静息时明显增 加 (1
.
45士 0

.
17m m o l

·

k g
一 ’ :

o

·

7 5 士 o
·

1 5
m m

o

l

·

k g
一 ,

)

,

加 入

30拌m o n l
·

L
一’

粉 防 己碱后再加 14om m ol
·

L

一 ’
K C I 去极化液

,

则
‘5

C
a

内流量 明显减少

(0
.
70士0

.
o6m m o l

·

k g
一 ’

)

。

1 0 拜m o l
.
I
J一’
的

维拉帕米对高 K
+
激发的

‘S
C
a 内流量也有明

显 的抑制 (o
·

3 8 士 0
.
o7m m o l

·

k g
一‘

)

,

见 图
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( 二 )粉防 己碱对苯肾上腺素激发
‘S
C
a 内

流的影响

1如m ol
·

L
一 ‘

苯肾上腺素使
‘,

c
a

内流较

静息时明显增 加(0
·

9 6 士 0
.
20m m o l

·

k g
一 ‘:

0

.

7 5 士 0
.
15m m o l

·

k g
一‘

)

,

加 入 30拌m o l
·

L

一 ’

粉防己碱后再加 1即m ol
·

L

一 ,

苯肾上腺

素
, ‘ ,

C
a

内流量为 0
·

8 0 士 o
·

2 2
m m

o

l

·

k g
一 ‘ ,

与未加入粉防己碱的苯肾上腺素组相 比
,

无

明显差异
,

见图 2

1
.
5

�1场渊
·

八U只」
1.0.

1
0日uI)招殡公资已�
.

0

.

0

一A
图 2 粉防 己碱对苯肾上腺素激发的

‘S
C
a 内流量的影响

A :基础
4
℃
a
内流量 ; B

:
苯肾上腺素引起的

‘

℃
a
内流量

C
:
加入粉防己碱后苯肾上腺素引起的

‘

℃
a
内流量

n= 8 与 A 比较
二 二

P <
0
.
0 5

图 2 数据

A :0
.75士0

.
15 B :0

.
96 士 0

.
20

三
、

讨论

文献报道粉防己碱具有较强的扩血管作

用
,

能对抗 C
aCI
:
及哇 巴因所致的冠脉条收

缩作用闭
,

可 引起心肌细胞兴奋一 收缩脱偶

联[l0 〕
。

在用高 K
+
除极的豚鼠乳头肌

,

粉防己

碱能降低心肌细胞动作电位振幅
,

抑制机械

收缩[l
。」,

提示粉 防己碱是一种钙拮抗剂
。

本

研究表明
,

粉防己碱能明显抑制高 K
+
去极

化液所致的大 鼠主动脉
‘S

C
a 内流

,

进一步证

明了粉防己碱具有较好的钙拮抗作用与平滑

C :0
.80士 0

.
22

肌松弛作用
。

众所周知
,

C
a Z +

是心脏收缩
、

血管平滑肌

舒缩功能中起关键作用的离子
,

胞浆内C
aZ+

浓度增高是血管收缩的先决条件
。

细胞兴奋

时钙通道开放致钙内流主要有两条途径
:
一

是 电压操纵的钙通道 (V
oltag e 一 o p era te d

ca lc iu m ch a n n e l
,

V O C )

,

一是受体操纵的钙

通道 (R
eeeptor 一 o perated 。a

l
e
i
u
m

。
h
a n -

n e
l

,

R O C )

。

高 K
+激的 e a

’+

是通过 v o e
。

粉

防己碱明显抑制高 K
+
所致的

‘s
c
a

内流
,

说



明粉防己碱是抑制了电压操纵的钙通道
。

粉

防己碱对苯肾上腺素激发的
‘

℃
a
内流无 明显

抑制作用
,

而苯 肾上腺 素是通过 R O C 的激

活促进钙内流的
,

说明粉防己碱对受体操纵

的钙通道无明显影响
。

故本文在本模型中证实了粉防己碱与维

拉帕米抗 C
a ’十
机理相同的一面

,

且对心血管

均 有抗 C a2+ 作 用
,

故推 理 其 主 要 影 响 了

V O C 的 L 型通道
。

参考文献

[1〕胡国新
,

胡燕
,

方达超
,

等
.
粉防 己碱对清醒大鼠血液动

力学的影响
·

中国药理学报
,

1 9 8 7
;

8

:

3
25

[
2 〕方达超

,

江明性
.
粉防 己碱抗钙作用的研究

.
中华医学

杂志
,

1 9 8 3 ; 6 3

:
7 7 2

「3」唐仲进
,

陈红
,

朱锉英
,

等
.
粉防 己碱对麻醉大鼠心肌缺

血和缺血/再灌流诱发的心律失常的作用
.
第二军医大

学学报
,

1 9 9 2
;

1 3 ( 3 )

:

2 5 1

[

4 〕成建华
,

钱家庆
.
奎尼丁

,

蝙蝠葛碱
,

粉防己碱对大鼠复

灌所致心律失常的影响
.
中国药理学通报

,

1
98

9
;

5

:

1 51

[
5 〕邓柯玉

,

王大元
,

邱萍
.
粉防己碱对离体大鼠心脏钙反

常的保护作用
.
中国心血管药理通讯

,

19 91

,
( 9)

:
12 6

[
6〕v
an B reem en C ,

H w
a n g o

,

M

e
i
s

h
e r

i K D

.

T h
e

m
e e

h
a -

n
i
s

m
o

f i
n

h i b i t
o r y a e t i

o n o
f d i l t i

a z e
m

o n v a s e u
l
a r s

m
o o t

h

m
u s e

l
e e o n t r a e t

i l i
t y

.

J P h
a r

m
a e o

l E
x p T h

e r ,

1 9 8 1
;

2 1 8

:
4 5 9

【7〕董辉
,

杨藻衰
,

魏湘
.
尼莫地平对大鼠主动脉收缩及钙

内流的影响
.
中国药理学报

,

1 9 90

;

n

:

3
04

【sj 关永源
,

陈克敏
,

孙家钧
,

等
.
三七 皂贰对血管平滑肌

a

受体引起45 C
a夕卜溢与内流的影响

.
中国药理学 通报

,

1 9 9 0 ; 6 ( 4 )

:

2 2 9

【9〕查仲玲
,

方达超
,

夏国瑾
,

等
.
粉防 己碱对 哇巴因所致冠

脉收缩的对抗作用
.
中国药理学报

,

19 8 3
; 4

:

1 77

【10」宗贤刚
,

金满文
,

夏国瑾
,

等
.
粉防 己碱对豚鼠心乳头

肌动作电位和收缩力的影 响
.
中国药理学报

,

1 9 8 3
;

4

:

2 5 8

头抱哇林引起肢端静脉炎一例

庞瑞芳

(解放军二七二医院 天津 300020)

头抱哇林 (
eephozolin )

,

是广谱抗生素
。

可用于敏感菌所致的呼吸道感染
,

尿路感染
,

皮肤软组织感染
,

败血症
,

心内膜炎
,

肝胆系

统感染
,

眼耳鼻喉科感染等
,

其副作用一般可

见皮疹
,

舌炎药热
,

消化道反应
,

部分患者出

现溶血性贫血
,

血小板减少和凝血酶原时间

延长等血液学变化
。

静脉给药致静脉炎较为

少见
,

现就应用此药引起肢端静脉炎一例报

道如下
:

患者男性
,

38 岁
,

因感冒合并支原体肺

炎入院
,

于 19 92 年 4 月 10 日用头抱哇林 69

加人生理盐水 50 Om l静脉点滴
。

1
0d 后

,

支原

体肺炎症状减轻
。

停药 3d 后
,

患者出现手
、

脚

麻胀感觉
,

遇冷水冰块刺激后
,

则手指通红
,

使患者暑期尚不能用冷水洗手
。

寒期如遇冷

风
,

患者裸露部位(如脖子
、

脚裸位等)则出现

红疹
,

刺痒
、

入室内数分钟后
,

红疹自行消失
。

此症状延续 1 年之久
,

患者自觉症状减轻
,

但

并未消除
,

曾疑似是雷诺氏症
。

至 1993 年 5

月
,

该患者因自发性气胸再次入院
,

仍使用头

抱哇林静脉点滴
,

用药 2d 后
,

肢端症状明显

加剧
,

方确认为药物过敏引起肢端静脉炎
。

停

药后
,

随时间的延长
,

症状逐渐缓解
。

讨论
:
患者平素身体健康

,

无药物过 敏

史
,

多年从事野外工作
,

无风疹过敏现象
,

故

可确认患者引起肢端静脉炎是头抱哇林副作

用所致
。


