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紫苏提取物对肢体缺血再灌注大鼠结肠环行肌条运动的影响
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(gE津医科大学总医院中医科，天津300052)

摘要：目的观察紫苏提取物对肢体缺血再灌注大鼠结肠环行肌条收缩的影响，并初步探讨其作用机制。方法

利用肢体缺血再灌注大鼠制备胃肠动力障碍模型，取大鼠结肠环行肌条，置于恒温灌流肌槽内，通过多导生理记录

仪记录紫苏梗水提液和紫苏叶油在结肠环行肌条收缩活动中的效应。结果紫苏梗水提液和紫苏叶油均能升高模

型大鼠结肠环行肌条收缩波平均振幅，其中紫苏叶油的作用具有量效趋势。结论 紫苏兴奋模型大鼠结肠环行肌

条的作用，紫苏梗水提液与紫苏叶油作用靶点不尽相同。紫苏梗水提液的兴奋作用与调整或参与肾上腺索能p受体

和胞外Ca“内流介导相关，紫苏叶油的作用主要在于参与胞外Ca”内流介导．
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紫苏Perilla frutescens(L．)Britt．是唇形科

紫苏属药用植物，性温、味辛。紫苏叶具有发散风寒、

行气和胃之功效，苏梗长于理气宽中。紫苏叶含挥发

油，其中的紫苏酮有促进小鼠小肠推进力的作用[1]。

但有关紫苏促进胃肠动力的研究尚未见报道。本研

究利用肢体缺血一再灌注大鼠建立结肠动力障碍模

型，采用离体结肠环行肌条，观察紫苏梗水提物和紫

苏叶油对模型大鼠结肠平滑肌条收缩活动的影响，

并初步探讨其作用机制。

1材料

1．1药品：紫苏叶油(挥发油，主要成分有紫苏醛、

黄酮等)由天津达仁堂制药厂提供，质量浓度为2．5

mg／mL(含聚山梨酯20 4 g／100 mL)，纯水定容，常

温备用。紫苏梗购自安徽毫州药材公司。紫苏梗水

提液(含有紫苏醛)由天津医科大学总医院中药制

剂室制备，40℃低温煎煮，含生药2 g／mL原液，置

4℃备用。

1．2动物：清洁级Wistar大鼠，体质量(195士15)

g，雌雄各半，购自北京大学医学部实验动物部，许可

证号：SCXK(京)2002--0001。实验动物适应性平

衡饲养1周后用于实验。

1．3 仪器与试剂：SC一15型数控超级恒温槽(宁

波)，TSD--125C型张力传感器，MP一150型多导

生理记录仪(Biopac)，竖型玻璃灌流浴槽(南开大

学玻璃仪器厂)；10％水合氯醛购自天津医科大学

总医院制剂室。硫酸阿托品注射液，批号040903；盐

酸普萘洛尔(心得安)，批号0401003，天津力生制

药股份有限公司生产，盐酸维拉帕米，批号

5E12001，上海禾丰制药有限公司；其余试剂均为国

产分析纯。

2方法

2．1 Krebs液的配制(mmol／L)：NaCI 120．6、KCI

5．9、CaCl2 2．5、MgCl2 1．2、NaHC03 15．5、NaH2PO‘

1．2、葡萄糖11．5，pH 7．4。

2．2模型制备：在Yassin法[2]基础上采用拉力法

进行统一结扎力度的改良[3]。实验动物于造模前24

h禁食，饮水不限。以10％水合氯醛(0．3 mL／100

g)行术前麻醉后，结扎实验大鼠双侧大腿根部，持

续3 h。迅速解除结扎，行肢体再灌注12 h。

2．3肌条动力测定“]：实验大鼠采用颈椎脱臼法处

死，迅速取出近端结肠(盲肠与结肠交界处2 cm以

下)5 em，沿肠系膜对侧剪开，去除黏膜与浆膜，

4℃Krebs液中清洗。于持续供给95％0。和5％

c02混合气体的4℃Krebs液中，制备8 mm×2

mm结肠环行肌条。将肌条固定于37℃恒温灌流

浴槽内krebs液中，持续通入95％O：和5 oA CO：混
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合气体。肌条与张力传感器相连，张力传感器给予

500 mg负荷，记录肌条的等长机械收缩活动。每20

min更换1次37℃新鲜Krebs液，待肌条自发收

缩活动平衡后，分别加入实验用药30、60、120 Pg／

mL紫苏叶油，25、50、100 mg／mL紫苏梗水提液。

正常组与模型组各记录5 min的收缩曲线，各

用药组分别记录给药前后3 min收缩曲线，计算收

缩振幅变化率。[收缩振幅变化率=(加药后3 min

平均振幅一加药前3 min平均振幅)／加药前3 min

平均振幅×100％]。

2．4阿托品、心得安、维拉帕米对药物效应的影响：

肌条自发收缩活动平衡后，先加入硫酸阿托品(终浓

度1×10-5tool／L)或心得安(终浓度1×10-5mol／

L)或维拉帕米(终浓度40／比mol／L)作用3 min

后，加入紫苏梗水提液(终质量浓度为50 mg／mL)

或紫苏叶油(终质量浓度为120 pg／mL)，分别记录

给药前后3 min收缩曲线，计算收缩振幅变化率。

2．5统计处理：应用SPSS 11．5统计软件分析，各

组实验数据均以；土s表示，加药前后的均数比较采

用配对t检验，多组间均数比较采用方差分析。

3结果

3．1 紫苏梗水提液与紫苏叶油对肢体缺血再灌注

大鼠结肠平滑肌的影响：结果见表1。再灌注12 h

后，与正常组相比：模型组大鼠结肠环行平滑肌条收

缩振幅呈显著性下降(P<o．05)。紫苏梗水提液和

紫苏叶油各组模型大鼠肌条的收缩振幅均有增加

(P<0．05)。其中以50 mg／mL水提液，120／zg／mL

紫苏叶油作用显著(尸<O．001)。紫苏叶油各组药物

表1絮苏梗水提液与紫苏叶油对肢体缺血再灌注大■

结肠平滑肌收缩的影响(；士g，矗=8)

Table 1 Effect of extracts from P．fmtescem On COn-

traction of colon smooth muscle of lower limb-

ischemia—reperfusion rats(；士，，疗=8)

组剐
P／ 收缩振幅／g 收缩振幅

(mg·mL一1) 给药前 给药后 变化／％

与正常组比较t’P<O．05

与给药前比较：△P<O．05 △△△P<0．001

。P<O．05们normal group

△P<0．05 △△△P<o．001 z膳before administration

质量浓度与收缩振幅变化率具有量效趋势。水提液最

佳效应质量浓度为50 mg／mL，但未见剂量依赖性。

3．2阿托品、心得安、维拉帕米对结肠平滑肌的效

应：在固定肌条的恒温灌流浴槽Krebs液中分别加

入胆碱能M受体阻断剂阿托品10／比mol／L，肾上腺

紊能p受体阻断剂心得安10／，mol／L，钙通道阻断剂

维拉帕米40／比mol／L均对结肠环行肌收缩振幅未

见明显影响(数据略)。

3．3阿托品、心得安、维拉帕米对紫苏梗水提液增

强结肠平滑肌收缩效应的影响：3 min后加入最佳

效应剂量50 mg／mL紫苏梗水提液，如图1所示，阿

托品不影响水提液增加结肠环行肌条收缩振幅的作

用(P>0．05)，肌条反应与单纯使用水提液作用趋

势一致。心得安、维拉帕米可明显抑制水提液对结肠

环行肌条收缩的增强反应(P<o．05、0．01)，与单纯

水提液的效应相比，心得安抑制水提液效应的

62．3％，而钙通道阻断剂维拉帕米抑制水提液效应

的97．8％。
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圈1 阻断剂对鬃苏梗水提液增强模型大一结肠肌条

收缩效应的影响(；士，，露=8)

Fig．1 Effect of lnhlbitors on water extraction from

P．frutescens stimulating colonic muscle

strips’contractile activity(j士s，一=8)

3．4阿托品、心得安、维拉帕米对紫苏叶油增强结

肠平滑肌收缩效应的影响：如图2所示，120 pg／mL

紫苏叶油对结肠环行肌条收缩振幅有明显增强作

用，且不被胆碱能M受体阻断剂阿托品、肾上腺能p

受体阻断剂心得安所影响(P>O．05)。但钙通道阻

断剂维拉帕米可完全抑制紫苏叶油对结肠环行肌条

收缩的增强效应(P<0．01)，较之抑制水提液效应

增强73．5％。

4讨论

紫苏气味芳香，是芳香药物的代表。与芳香化湿

药不同，紫苏叶能解表散寒、行气和胃，用于气滞湿

阻，胃气不和之证。其主要成分为挥发油，包括紫苏

醛、柠檬烯、紫苏苷、紫苏酮等。紫苏梗长于芳香醒

脾、理气和胃，是临床治疗中焦气滞的常用药物。近
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圈2阻断剂对紫苏叶油增强模型大■结肠肌条

收缩效应的影响(；士j，刀=8)

Fig．2 Effect of inhibitors on volatile on components

from P．frutescens stimulating colonic muscle

strips’contractile activity(i士s，一=8)

年来国内外围绕芳香理气类中药和中药单体对胃肠

运动功能的影响进行了大量研究，发现此类药物对

胃肠运动具有一定的调节作用，主要集中于青皮、陈

皮、木香等对正常动物及其离体胃肠肌条药效作用

的研究[5一]。而有关紫苏调节胃肠动力的研究，以及

针对胃肠动力障碍模型进行的药用机制研究尚鲜有

报道。

为客观评价紫苏芳香理气与调整胃肠运动功能

的相关性。本研究选用肢体缺血再灌注引发胃肠动

力障碍大鼠模型。通过对模型大鼠离体结肠环行肌

条收缩波平均振幅测定，以胆碱能M受体阻断剂阿

托品、肾上腺素能B受体阻断剂心得安、钙通道阻断

剂维拉帕米对药物的干预，探讨紫苏梗水提液、紫苏

叶油调节胃肠动力作用机制。结果显示：再灌注12

h后，大鼠出现精神萎靡，腹部胀满，结肠收缩波平

均振幅明显下降，呈现胃肠动力障碍。紫苏梗水提

液、紫苏叶油均可显著增强结肠环行肌条收缩波平

均振幅，并不被阿托品所阻断，但两种提取物兴奋结

肠动力的作用点不同。紫苏梗水提液增强作用可部

分被心得安和维拉帕米阻断，紫苏叶油的增强效应

可被维拉帕米阻断。由此说明：紫苏梗水提液增强结

肠收缩波平均振幅的作用同参与肾上腺素能p受体

调节，介导胞外Ca2+内流相关。而紫苏叶油的增强

效应作用点专一，即仅介导胞外Ca2+内流。两种提

取物均不经由胆碱能M受体作用途径。

以上结果揭示，紫苏梗水提液与紫苏叶油同来

源于药用植物紫苏，药用部位不同、剂型不同，虽然

作用效应相似，但作用机制不尽相同、作用靶点不

一。提示在用药过程中，充分合理的利用药物不同成

分的作用特点，避免药物有效成分的损失。
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连归清心片抗心肌缺血作用研究

赵 云-，赵专友2，胥 迭1，易 丹1，武 磊1，杨志华1，钱令嘉p

(1．军事医学科学院卫生学环境医学研究所，天津300050；2．天津药物研究院，天津300193)

摘要：目的研究连归清心片对实验性急性心肌缺血动物的保护作用及可能机制。方法采用冠脉结扎致急性

心肌缺血模型．测量犬心外膜心电图ST段、心肌梗死范围及血清心肌酶活性；以二磷酸腺苷(ADP)、花生四烯酸

(AA)及胶原(CG)诱导大鼠血小板聚集，测定血小板最大聚集率；以体内血栓形成仪刺激大鼠动脉，测定血栓形

成时间；以高分子右旋糖酐诱导高黏滞血症．测量大鼠血液流变学指标。结果连归清心片可明显改善心肌缺血犬

心电图ST段的异常改变，显著减轻心肌缺血程度，缩小心肌缺血范围和缺血心肌的梗死范围。抑制血清天冬氨酸

氨基转移酶(AST)、乳酸脱氢酶(LDH—L)与肌酸激酶同工酶(CK—MB)活力的升高，抑制血小板聚集，延迟血栓

形成，降低血液黏稠度，改善红细胞的变形性和聚集性。结论连归清心片对缺血心肌具有明显的保护作用。

关键词：连归清心片}心肌缺血；血小板聚集；血栓
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