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募戊巴比妥对大鼠腋内蝶呤类和二核苷酸类含 
量的影响 

林庶芝、沈 政 dE京大学心理系，北京 100871 

中国) 

提要 利用 HPLC反相色谱法及荧光检测技术，研究 

了异戊巴比妥(50 mg·kg～．腹膜下注射)在 l2只大鼠 

脑的 6个区内对生物蝶呤、蠊呤、还原型烟酰胺二桉 

苷酸(NADH)和黄索腺苷二拔苷酸(FAD)古量的影响． 

结果表明。异戊巴比妥对 6个脑区内NADH的含量不 

发生显著性影响．除问脑以外。在其他 5个脑区内 

FAD的古量却显著增高．对蝶吟类而言，异戊巴比妥 

引起大脑皮层和海马内生物蝶砖含量的降低。主f}增加 

了大脑皮屡内蝉吟的古盈．这～结果。说明舁戊巴比妥 

降低了问脑以外其它脑区内的能量代谢过程．井在出 

层和坶马中抑制了单胺类物质的生物台成 与此同时． 

异戊巴比妥却易化了大脑皮屠内甘舞【酸这种j【I：制性种 

经递质的生物合成过程 

关键词 戊巴【七妥：高压液棚色i3PL-； 畸类：NAD 

FAD；生钧胺类；腋 磷艘二拔廿 

中圆药理学报 A eta Pharmacologica Sinica l991 Jan； 12(1)：1 6-19 

普罗托品松弛平滑肌的作用 

黄跃华、张子昭、蒋家雄 (昆明医学院药理教研室．昆明 650031，中凼) 

Relaxant effects of protoplne on smooth mmcles 

HUANG Yoc—Hua． ZHANG Z卜 Zhao． JIANG 

Jia—Xiong (Departraent of Pharmacology，Kunmlng 

Medical College．Kunming 650031，China) 

ABSTRACT Thc relaxant effcCtS of protop[ne(Pro1 

on smooth muscles WCCC studicd by record ng isotonic 

contraction and radioimraunoassay Pro relaxed thc 

contraction of rabbit thoracic aorta，mescntcric artcry． 

portal vein and guinea pig ileum and tacnia colon 

induced by high K (70 mmol·L。。)． Pro also in— 

Received 1989 M ay 8 Accepted i990 Sop 2 

hibited the contractio13 of rabbit thoracic aorta． 

mcsc13teric artery， porto1 vein induccd by NE 

(0．3 pmol·L )and guinca pig tacnia colon induced ． 

by丑aCI， (1 mmo1．L )． Pro inhibited the intra- 

cellular Ca ’ release．but djd not inhibh Ca in门ux 

induccd by NE Them results suggested that the 

smooth muscle re1axant mechanism of actio13 of Pro 

may bc the hibition of intracclluIar Ca rclcase 

．
KEY W ORDS p rotopinc； vcrapamil； nor— 

cpincphrinel calcium； potzssium； barium； ileum； 

radinlmmunoassay； vascular smooth muselc 

提要 应翔平滑肌等摧收缩和放射免壬董方法．研究了 

昔罗托~(protopinc．Pro)X,t平封t肌的作川 结聚．Pro 
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拴弛高钾引起的脬鼠回腑，结肠带和兔胸主动脉 f1 

静脉 腑系膜动脉的收缩；抑制 NE引起的兔胸主动 

脉 门静脉、肠系膜动脉的收缩-抑制 BaC12引起的脬 

鼠结肠带的收缩；抑制 NE所致的内钙释放；但不影响 

NE作用下的外钙内流．Pro橙弛平精肌的作用可能是 

抑制细胞内钙的释放． 

关量词 普罗托品：维拉帕米；去甲肾上腺索；钾；钙； 

钒 回肠；放射免疫测定：血管平滑肌 

普罗托 品(Pro)系罂 粟科 、蓝薹科多种植 

物所含的一种生物碱”’ 本文所用的是从攀援 

指叶紫堇(Dactylicapnox scande Hutch)根紫 

金龙 中提得 ．Pro具 有松弛平滑肌 ．抑制血 

小板聚集0 等作用．为开发利用云南植物药资 

源，寻 找心血 管新 药，探 讨 Pro的作用 机 

理．本文进_步研究了其对平滑肌 的作用．并 

~i,-f其作用机理 

n̂ TERIALS AND M ETH 0DS 

醋 酸 普 罗 托 品佃rotopinc acetate，Pro)． 

由大理 医药公司刘晓初提取．含量 99％；维拉 

· l7 · 

帕米(vcrapamil，Vcr，Knoll公司)；‘SCaCl2药 

盒，中国原子能研究所 产品．放射 活性 37 

GBq·L-I；6-kcto’【 】PGFl 药盒，解放军 

总医院 中心实 验室提 供， 放射 活性 518 

KBq·L ；甲苯及二氧六环均为 AR级．兔， 

体重 2．1±SD 0．4 kg．豚 鼠，体重 320±SD 

It0 g． 早8兼用，本院动物科提供． 自动平 

衡 记 录仪(岛津 U一1 35C)；液体 闪烁记 数 仪 

(LKB)． 

平滑肌机械收缩的测定 取出兔血管．剪 

去周围结缔组织，按螺旋剪法 与血管呈 

45。角剪 制血管平滑肌标本 37"C通纯 o2． 

Krcbs液中平衡 1．5-2 h；取 1．5-2 crll长之豚 

鼠回肠或结肠带， 37℃，通纯 O，， Krcbs液 

中平衡 1 h，用 自动平衡记录仪记录药物对不 

同的激动剂引起平滑肌收缩的影响，以抑制最 

大收缩的％及药物浓度，绘成量一效曲线．计 

算 ICso值． 

Pro对高钾所致 Ca 内流 的作用四 用 

Tab 1．Inhibition effect(％l of Protopine and verapamH oll high K (70 mmol—L-I)-induced contraction of ral~lt 

blood"m l|amidgu~ea gintestines．n=6 ， ±SD． 

Thoracic Mcscntcfic PortaI 

artcry vcin 

Protopinc(retool·L‘。) 

0．003 

0．0l 3．3土 I_8 

O．O3 23土4 

0 l 58± 5 

0 3 90土4 

l 98．8土2．7 

Ic∞ 009 

(95％ CL) (0．07_0 i) 

24．1±2 7 

60土6 

Vcrapamil(~mol·L一 ) 

0 003 

001 

0 03 

O 1 

0-3 

l 

jC知 

(95％ CL】 

2．9土2 6 

l8土5 

45土 1O 

74土 7 

91± 9 

O 12 

(O IO_o．J 5】 

36±7 

67土7 

2± 3 

13±6 

78± 12 

l00．0±00 

00I8 

(0．0I6-o 02I) 

TBcnla 

c01on 

l6± l2 

41土 l4 

86．6±2．3 

1000土0 0 

O009 

(0．008-0．0I 1) 

0 8士 l 6 l l土 l_9 

6土5 l5土9 

39土 l0 55土 1 S 

96土6 98．6土 1 7 

003 0．02 

(O 03-0 04) (0．02-o．09) 
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Tub 2．1uUlbllJou effec~(％ )of protoplne and verspamll OR NE-lnduced cogtrmctlom of rabbit blood vessels·Ⅱd 

BaCI2-ladmced,cOmttIT~lOn of gullies pig taenla colou． 6 ±SD． 

Notepinephrinc(0 3 pmo[·L 1 

Tboracic M ~sent~tic Port a1 

~,orta。 ~Lrtory vein 

BaCh(1 mmol·L 1 
Gu~nea pig 

tacnia COIO11 

Protopinc(mmol·L-’) 

O．O3 

O．1 

O 3 

t 

IC 

(95％ CL1 

57±7 

75± l2 

Vcrapamil mol·L ) 

O l 3土 5 

0．3 l0土 6 

I I8土 8 

3 39土 10 

l0 100．0土0．0 

IC∞ 5．4(3．8—7．6) 

(95％ CL) 

28± l5 

79± l0 3l土lO 

100．0±0 0 

35土7 

65土8 

高钾(70 mmol·L‘。)使细胞膜上的钙通道开 

放，观察药物对钙进入细胞内的影响 

6-keto-PGFl 潮定 用放射免疫法 ， 

NE所致 的二相收缩 用有钙及无钙 

Krcb氏液把 NE的收缩分 为二相的方法”j， 

测定 Pro对两个收缩相的影 响． 

鼬 UI Ts 

Pro对激 动 剂 }起 平 滑 肌收 缩 的作 用 

Pro能松弛高钾(70 mmol·L- )引起的豚鼠 

回肠 结肠带和兔胸主动脉 门静脉、肠系膜 

动脉的收缩；能抑制 NE(0．3 mo卜 L )引起 

的兔胸主动脉 ．门静脉和肠系膜动脉的收 

缩；还能抑制 BaCI， f起 的豚 鼠结肠带的收 

缩，抑制作用随 Pro浓度的增高而增强 结果 

与 Vcr相似 见 Tab 1， Tab 2． 

Pro对高钾所致兔胸主动脉环 ca 内流 

的作用 Pro不抑制高钾(70mmol·L )所 

致的 Ca 内流，Vcr则能抑制之．与对照组 

相 比． 绐 Pro组 cpm 为 对 照 组 的 99．2％ 

>0 o5)，给 Vcr组仅为 64．8％ <0．05) 

Pro对兔胸主动脉环 PGI2生成的影响 

对照组 6-kcto—PGFl 含量为 164±36(pg· 

mg- 组织)， Pro0,0l，0．03，0．1 mmol·L- 三 

个浓度组分别为 192~49，165±53，148±47Pg· 

mg 组织，差异无显著性意义 均>0．05)． 

Pro对 NE二相收缩的作用 在兔胸主动 

脉条，Pro及 ver均能抑制 NE引起 的第一相 

收缩，但对第二相收缩均无挪制作用，说明两 

药均能抑制 NE引起的内钙释放，而对NE作 

用下的外钙内流无作用．结果见 Tab 3． 

Ttb 3．Effeem of protepiue O0 oI· L-1)and 

verapamil f0．3 #mol·L一。)0Ⅱ the 2 compoltents of 

NE—Imluced cout]rxctSoB of rabbit thoracic aorta s~rlpa 

土SD． ’，>0．05． ’-p<0．05． 

DISCUSS10N 

本文观察 了 Pro对不同部位 的平滑肌 的 

㈣ 

： m 
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作用，Pro能抑制高钾及 NE引起的多种平滑 

肌的收缩，且抑制 NE的作用与抑制高钾的作 

用之 问无 明显选择性(P>0．05)．此点 与 Ver 

不同，Ver虽然对高钾及 NE引起的收缩也都 

有抑制作用，但抑制高钾flC 0．21 m01． 

L )强于 抑制 NE0c∞ 5．4,umol·L )引起 

收缩的作用 <0．05)。与文献报道 ̂ ’相符． 

将 Pro的IC5o与 Ver的IC50相比较，无论是 

血管平滑肌，还是肠道平滑肌，Pro的作用强 

度均比 Ver弱． 

高钾去极化使细胞膜上电位依赖性钙通道 

开放，ca 经此通道进入细胞内 ，引起平 滑 

肌收缩，Pro不抑制这一过程，说明其松弛平 

滑肌的作用不涉及这一机理． 

NE既能引起细胞外钙内流．又能使细胞 

内储 存钙释 放【s)，利 用台钙及 无钙 Kreb氏 

液，可把 NE引起的收缩分为二相 ，第一相 

收缩为细胞内钙释放所致，第二相收缩为外钙 

内流所致，本文实验结果，Pro能抑制NE的 
一

相 收缩 。而不影响二相 收缩，说明 Pro松 

弛平滑肌的作用与抑制细胞 内钙释放有关， 

Ver也抑制 NE的一相收缩与文献报道 J相 

符． 

领通 过释放细胞 内钙 引起平 滑肌 收缩 '， 

Pro能抑制 BaCI2引起的豚鼠结肠带收缩．也 

提示Pro具有抑制细胞内钙释放的作用． 

PGI2为花生四烯酸代谢产物，能松弛血管 

平滑肌，抑制血小板聚集“ 6-kcto—PGF。 

为PGI2的稳定代谢产物，测定其含量，可反 

映 PGI2的生成量，用放射免疫法证明．Pro 

不促进 PGI2的生成，说明其松弛平滑肌不涉 

及这一机理． 

我们的实验表明。Pro松弛平滑肌的作用 

机理主要是抑制细胞内钙的释放 

· l9 · 
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