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中和抗体检测表明，虎杖蒽醌提取物可以降低小鼠 组，也低于荣心丸组(表3、4)。给药10 d后，高、中、

模型抗体的产生，高、中剂量组效价均低于病毒对照 低剂量组血清病毒滴度明显下降。

裹3各组小鼠血清CoxB，病毒中和抗体的动态变化

Table 3 Dynamic changes of CoxB，virus counteracting antibody in mice serum of each groups

2．2．4机体干扰素动态观察结果：实验组通过给

药，诱导干扰素水平进一步升高，且干扰素水平随着

药物剂量的增加而上升，表明虎杖蒽醌提取物具有

体内诱生干扰素的作用。小鼠血清干扰素动态变化

测试证明了这一机制(表5)。

裹4各组小鬣血清病毒滴度结果

Table 4 Serum virus titer in each groups of mice

表5各组小鼠血清干扰素测定结果

Table 5 Determination of interferon in mice

serum of each groups

3讨论

体内、体外试验结果表明，虎杖蒽醌提取物对

CoxB。型病毒所感染的细胞病变有明显的抑制作

用，能够有效抑制CoxB。型病毒在靶器官中的繁殖；

虎杖蒽醌提取物能促进模型小鼠的自身干扰素产

生，对病毒的复制具有明显的抑制作用。体内实验结

果表明，虎杖蒽醌提取物对CoxB。型病毒感染的模

型小鼠具有一定的保护作用，表明虎杖蒽醌提取物

对CoxB。型病毒引起的病毒性心肌炎具有一定的治

疗作用。

实验组通过给药，诱导干扰素水平进一步升高，

而且干扰素水平随着药物剂量的增加而上升，表明

虎杖蒽醌提取物具有体内诱生干扰素的作用。可以

推测这是虎杖蒽醌提取物具有抵抗CoxB。型病毒感

染作用的另一重要机制。
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3'-大豆苷元磺酸钠对家兔胸主动脉条收缩的影响

肖 海h2，黄志华2，叶和扬2，曾 靖”

(1．江西中医学院，江西南昌 330006f 2．赣南医学院，江西赣州341000)

摘 要：目的 研究3’一大豆昔元磺酸钠(DSS)对家兔脾主动脉条的作用及与ca”的关系。方法 采用常规动脉

条收缩实验方法。结果DSS可使NE、KCl和CaCI：引起的家兔胸主动脉条量一效收缩曲线右移，最大效应降低，与
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维拉帕米(Ver)相似，是通过钙拮抗来实现的。而DSS与Ver拈抗Ca2+的方式基本相似。可选择性地阻断电压

依赖性(VDC)Ca2+通道，而对受体控制性(ROC)Ca2+通道无影响。结论DSS具有选择性阻断VDC Ca”通道。
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3 7一大豆苷元磺酸钠(3'-daidzein sulfonate

sodium，DSS)是葛根的主要有效成分大豆苷元进

行结构修饰和改性的新合成的强水溶性物质。葛根

中葛根素和大豆苷元的药理作用研究较多，且都用

于临床。研究发现大豆苷元具有抗心律失常、松弛血

管平滑肌、抑制胆囊收缩、耐缺氧、免疫增强和局部

麻醉作用‘卜53；大豆苷元还具有抗氧化作用Ⅲ；对由

血管内皮超极化因子(EDHF)长期诱导的雄性大

鼠内皮[73及体外动脉血管[81有松弛作用。但由于大

豆苷元不溶于水，在临床中存在着生物利用度低、服

用量大和显效慢等缺点。而DSS是大豆苷元进行结

构修饰和改性的新的化合物[9]，水溶性极强。本实验

研究DSS对家兔胸主动脉条收缩的影响。

1材料

1．1 药品与试剂：3'-大豆苷元磺酸钠(DSS)由沈

阳药科大学植化教研室提供(质量分数98％以

上)，实验前用双蒸水配成所需浓度。重酒石酸去甲

肾上腺素注射液(NE，上海禾丰制药有限公司生

产，批号20001002)。盐酸维拉帕米注射液(Ver，上

海禾丰制药有限公司生产，批号20010601)。其他试

剂均为国产分析纯。

1．2仪器：XWTD台式自动平衡仪，上海大华仪表

厂，LB。。，型超级恒温器，辽阳市恒温仪器厂。

1．3实验动物：家兔1．5～2．2 kg，雌雄兼用，由江

西省医学实验动物中心提供。

2方法与结果

2．1 家兔胸主动脉条的制备：取健康家兔(1．5～

2．2 g)，雌雄兼用。猛击家兔头部，剪取胸主动脉制

备3 mm×30 mm的螺旋形肌条，将肌条置于含有

改良Krebs液中(38土0．5)℃，pH值为7．2～

7．4，通以95％0。+5％C0：混合气体。肌条一端固

定在通气钩上，另一端加3 g负荷，平衡1．5 h后开

始实验。肌条收缩通过肌张力传感器记录在XWTD

台式自动平衡记录仪上。

2．2 DSS对KCI量一效反应曲线的影响：在改良

Krebs液中使KCI的累加浓度依次为4、8、16、32、

64 mmol／L，测定KCI对家兔胸主动脉条收缩作用

的量一效曲线。用改良Krebs液冲洗3次后，待主动

脉条收缩恢复正常后30 rain，分别加入不同浓度的

DSS(O．3、0．5、0．7 retool／L)和Ver(O．1、0．3、1．0

pmol／L)。平衡30 min后，重复测定KCI的量一效曲

线。每一标本只给1次药，以下相同。比较给药前后

的KCI的量一效曲线。结果表明DSS、Ver对KCl诱

导的家兔胸主动脉条收缩都呈现抑制作用，并使最

大收缩张力降低，量一效曲线右移，降低和右移程度

随DSS和Ver的浓度增加而加大。DSS和Ver拮

抗KCI的PD2值分别为3．61士0．29和3．96士

0．22(图1)。

A—KCl B-KCl+DSS(0．3 mmo|·L一1) C-KCl+DSS(O．5

mmol·L—I)D-KCI+DSS(0．7 mmol·L—i)E—KCI+Ver

’(O．1 pm01．L-X)F-KCI+Ver(0．3 ptool·L-D G．KCI+

Ver(1．0“mol·L一1)

圈1 DSS和Ver对KCI引起家兔胸主动脉条收缩

的影响(；士s．刀一6)

Fig．1 Eff比t of DSS and Ver on contraction

of rabbit thoracic aortic strips induced

by KCI G+s，雄一6)

2．3 DSS对NE诱导家兔胸主动脉条收缩的影

响：使溶液中累加NE的浓度依次为(1×10-10～

1×10～mol／L)，测定NE引起家兔胸主动脉条收

缩的量一效反应曲线。用改良Krebs液冲洗3次，待

主动脉条张力恢复正常后，平衡30 rain，分别加入

0．5、1．0 mmol／L DSS，0．3／嚏mol／L Ver，平衡20

rain后重复以上加NE过程。结果见表1。

2．4 DSS对CaCIz量一效曲线的影响：用无钙改良

Krebs液平衡1．5 h，然后换人无钙高钾(0．04

tool／L)溶液，使肌条去极化，20 rain后加入0．01"--

10 mmol／L的CaCl2。测定CaCl2引起收缩的量一效

曲线。然后用无钙Krebs液冲洗3次，待主动脉张力

恢复正常后，平衡30 min后，分别加入不同浓度的

DSS(0．3、0．5、0．7 mmol／L)、Vet(1×10一、1×

10一、3×10～mol／L)，平衡20 rain后重复上述测

CaCl：量一效曲线，结果见图2。DSS、Ver对CaCl2诱
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裹l DSS、Ver对NE诱导家兔胸主动脉条收缩的影响

(j士s，矗=6)

Table l Effect of DSS and Ver on contraction

of rabbit thoracic aortic strips

Induced by NE(-士s，露=6)

与对照组比较，’P<O。05～P<0。01

’P<0·05。’P<0·01 w control group

A-CaCl2 B-CaCIz+DSS(0．3 mmol·L1) C—CaCl2+DSS

(O．5 mmol·L一1)D-CaCl2+DSS(O．7 mmol·L一1)

E—CaCl2+Ver(1×10—8 tool-L一1)F—CaCIz+Ver(1 X 10—7

mol·L一1)G—CaCl2+Ver(3X10—7tool·L一1)

圈2 DSS和Ver对CaCl2引起家兔胸主动脉条

收缩的影响(；士s，厅=6)

Fig．2 Effect of DSS and Ver Oil contraction

of rabbit thoracic aortic strips induced

by CaCl2(；±s，n一6)

导的家兔胸主动脉条收缩都呈现抑制用，且使最大

收缩张力降低，量一效曲线右移，降低和右移的程度

随DSS、Ver的浓度增加而增加。DSS和Ver拮抗

钙的PD2值分别为3．82±0．31和3．66士0．35。

2．5 DSS对NE及CaCI。引起的家兔胸主动脉条

收缩的影响：肌条在无钙改良Kerbs液中平衡

1．5 h，然后加入NE，使溶液中NE的浓度为5×

10一mol／L，主动脉条出现快速收缩反应，当达到最

大张力时加入CaCI。使溶液钙浓度为3x10-3tool／

L，主动脉条进一步收缩。用无钙改良Kerbs液冲洗

3次，待恢复到正常水平后，平衡30 rain，分别加入

DSS和Ver后重复上述过程。结果见表2，DSS和

Ver均可明显抑制NE引起的收缩，而对CaCI。所

引起的收缩无影响。

3讨论

高血压是心血管系统的常见病，我国现有高血

裹2 DSS对NE和CaCI：引起兔主动脉条收缩

的影响(j士i，万=6)

Table 2 Effect of DSS on contraction of rabbit

thoracic aortic strips induced by NE

and CaCl2(；士s，摊=6)

组嗣
(mmoI·L-1)给药前张力／g给药后张力／g

CaCIz

给药前张力／g给药后张力／g

对照 一

Dss 0．7

Ver 0．001

1．31士O。25

1．304-o．21

1．27士0．Z8

与给药前比较：一P<0-Ol

。。P<0．Ol vs pre-treatment

压病患者超过4亿人，并有逐年上升的趋势。由于血

管对血压形成和维持具有重要的作用，动脉血压过

高多半是由于中小动脉过分收缩，引起外周阻力增

高导致高血压病。因此，许多治疗高血压的药物主要

是通过降低血管平滑肌张力而发挥降压作用的，其

中钙离子拮抗剂对降低血管平滑肌张力具有重要作

用‘1 0。。

目前研究表明，细胞膜上存在两类钙通道[11]，

一类为电压依赖型通道(VDC)，该通道受膜电位控

制，具有电压依赖性。当细胞膜去极化(如用高K+

液)到一定水平时，VDC开放，钙离子经此通道内

流。还有一种为受体控制型通道(ROC)，该通道与

膜上特异性受体相偶联，并能够被膜上受体激活。特

异性受体激动剂如NE与受体结合而使ROC开放，

不仅使细胞外钙内流，还能使细胞内储存的钙释放。

本实验结果表明，DSS可使NE、KCI和CaCI。

引起的家兔胸主动脉条量一效曲线右移，且右移程度

随DSS的剂量增加而增加。最大效应则随DSS的

剂量增加而降低。且与钙拮抗药Vet相似，提示

DSS也可能是一种钙离子拮抗药。实验结果表明

DSS的作用与Ver相似，除抑制内钙释放外主要选

择性地抑制外钙内流。然而NE引起的依赖细胞内

和细胞外钙的反应，DSS与Ver只抑制NE引起的

细胞内钙，而对细胞外钙无影响。这提示DSS可能

主要是通过阻断VDC而发挥钙拮抗作用的。

参考文献：

[1]叶和杨，邱峰，曾靖，等．大豆苷元抗心律失常作用的

研究[J]．中国中药杂志，2003，23(9)：853—856．

Cz7曾靖，缪作华，邱峰．等．大豆苷元对胆囊收缩运动的

影响[J]．中药材，2004，27(5)：369—370．

[3]曾靖，黄志华，邱峰，等．大豆苷元耐缺氧的实验研究

[J]．中国现代应用药学，2004，21(6)：454—456．

[4]曾靖，邱峰．叶和扬．等．大豆苷元对免疫器官的影响

[J]．赣南医学院学报，2004，24(2)；117-118．

[5]曾靖，邱峰．叶和扬。等．大豆苷元局部麻醉作用的研

究EJ]．赣南医学院学报，2004，24(6)：637—639．

ii
O

0

O士士士

0

9

0

3

Z

3i■

■

●

●

口o

0

9}
O

0

0土士士

8

4

8

8

4

4

nv

0

0；i
O

O

O±士士ii
0

0

O



·1704· 中草焉 Chinese Traditional and Herbal Drugs第39卷第11期2008年11月

[6]Ungar Y．Osundahunsi O F，Shimoni E．Thermal stability

of genistein and daidzin and its effect on their antioxidant

activity[J]．J Agrc Food Chem，2003，51(15)：4394．

[73 Woodman O L，Boujaoude M．Chronic treatment of male

rats with daidzein and 17 beta—oestradiol induces the

contribution of EDHF tO endothelium—dependent relaxation

[J]．Br J Pharmacol，2004，141(2)：322—328．

[8]Nevala R，Paukku K，Korpela R，et a1．Calcium—sensitive

potassium channel inhibitors antagonize genistein-and

daidzein—induced arterial relaxation in vitro[J]．Li尼Sci．

2001，69(1Z)：1407．

[9]董社英，郑建斌，高 鸿，等．3’一大豆苷元磺酸钠的电化学

行为及应用研究[J]．化学学报，2003，61(4)：487—494．

[10]王佐广，温绍君．吴兆苏．高血压相关基因多态性研究进展

[盯．中华内科杂志，2001，40(3)：420—422．

[11]Govonis P R．Classification of calcium antagonists l Proposal

of WHO committee．pharmacology[J]．Res Comun．1987，

19(2)l 195—205．

黄芪总苷对小鼠吗啡条件性位置偏爱及中枢NO水平的影响

黄迪，陈崇宏。，余涓

(福建医科大学药理学系。福建福州 350004)

摘要：目的观察黄芪总苷(astragalosides，AST)对吗啡诱导的小鼠条件性位置偏爱(CPP)效应的影响及其

与中枢N0水平的关系。方法建立小鼠吗啡CPP模型，观察AST对CPP的影响，采用硝酸还原酶法检测小鼠

脑组织NO水平。结果 吗啡(6 mg／kg，sc)可诱导小鼠对伴药箱产生显著的CPP，小鼠脑组织N0水平亦显著

升高(P<0．01)；训练阶段于每次给予吗啡前30 min给予AST(40～160 mg／kg)可拮抗小鼠对吗啡的CPP效应

(P<O．05、0．01、0．001)，且AST(80～160 mg／kg)能降低脑内N0水平(尸<0．01)I仅在测试前30 min一次给

予AST(160 mg／kg)可抑制小鼠已形成的CPP(P<0．01)，并降低脑内NO水平(P<O．01)。结论 AST可抑

制吗啡诱导的小鼠CPP效应的形成和表达，其作用机制可能与降低中枢N0水平有关。

关键词：黄芪总苷；吗啡依赖；条件性位置偏爱；N0

中图分类号：R285．5 文献标识码：A 文章编号：0253—2670(2008)11—1704—03

阿片类药物依赖是一种慢性、复发性疾病。在临

床治疗方面，早期脱毒已基本解决，但对精神依赖即

脱毒后的心理渴求并导致复吸尚无十分有效的方

法。从中药中寻找防治阿片类精神依赖的有效成分，

是当前中药戒毒领域的迫切任务。

黄芪具有广泛的药理作用，不仅可用于疲劳、厌

食、免疫以及心血管疾病，而且还有镇静、镇痛、改善

记忆、抗焦虑和抗抑郁等作用n~‘]。近年来将黄芪用

于戒毒复方中，在脱毒及抗稽延性戒断症状方面已

取得较好的效果[5]。本室前期研究发现，黄芪醇提物

对吗啡所致精神依赖有抑制作用邛]。本实验采用条

件性位置偏爱(CPP)模型，研究黄芪总苷

(astragalosides，AST)对小鼠吗啡精神依赖的影

响，并通过观察脑组织中NO水平的变化，探讨药

物的作用机制。

1材料

1．1 动物：昆明种小鼠，雄性，18～22 g，由福建医

科大学实验动物中心提供，合格证号：SCXK(闽)

2004—0002。

1．2药物与试剂：黄芪总苷(AST)，由本室提取制

备，经高效液相色谱一蒸发光散射(HPLC—EI。S)法

测定含黄芪甲苷9．72％；盐酸吗啡注射液，沈阳第

一制药厂提供，批号011105；以上药品临用前用生

理盐水(NS)配制；NO试剂盒，南京建成生物工程

研究所提供。

1．3仪器：CPP视频分析系统(上海吉量软件科技

有限公司)由偏爱箱和屏蔽箱构成。偏爱箱分黑白

两箱，白箱以不锈钢条为底，黑箱以粗糙铁丝网为

底，两箱中间由可以抽拉的隔板隔开，偏爱箱置于具

有隔音、通风功能且设有照明设备的屏蔽箱内。黑白

两箱均有一个微摄像头，并与计算机相连，可将小鼠

在箱内的活动信号传送到计算机，并通过分析软件

进行分析；JY92一I型超声波细胞粉碎机，宁波新

芝科器研究所；LGRl6--W低温高速离心机，北京

医用离心机厂；752PC紫外可见分光光度计，上海

光谱仪器有限公司。
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