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和产生血栓素 B2的影响 
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~flueaceg of 3，4，5一trihydroxystibene一3一 

mono—D—glucoskle oR rabbits pIatdet 
aggregation and thromboxan~B2 production in 

vitro 

SHAN Chun-Wcn，YANG Su-Qin，HE Han-Dan， 

SHAO Su—Lan2
,
ZHANG Pei-Wen 

(Dapartment ofPharmacology．Fh暑l Military Medical 

College，Guangzhou JlOJlJ，China) 

· ABSTRACT Platclct aggregation and thromboxane 

Received 1989 Oct 28 Accepted 1990 Ju]30 

。Project supported by the National Natural Scicncc 

Foundation ofChina施 38S0738 
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B2 (’rXB9 production induced by arachidonic add 

(AA)or Adcnosinc diphosphat~(ADP)were studied 

bv turbidimc~y and radioimmunoassay in rabbits． 

3,4，5-tri—hydroxystibene一3一 一mono—D—glucosidc 

{PD、 6．7—1昕 ．2 ,umoi／L inhibitcd platelet 

aggregation and the production of TXB as wel1． 

Thc inhibitions by pD were dose'dcpendent：48--90 

％ fAA-induced)and 43—69％ (ADP-induced)for 

platelet aggregation；50—87 ％ (AA—induced1 and 

4 —68％ (ADP-induced)for TXB，． There were 

positive corrclations betwccn the inhibition of platclet 

aggregation and production OfTXBt 

KEY W ORDS glueosides；adenosine diphosphate； 

arachidonic acids； thromboxanc B2； platclct 

aggregation；nephelomctry and turbidimctry ；radio— 

irfimLinoassa y 

一々 k 。 |． 叶 3 
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提要 用比浊法和放射 免疫分析法测定了 PD 对兔血 

小板 聚集 和 血 栓 索 B2 xB 产 生 的影 响 ．PD 

6 7-107．2．umol／L明显抑制 AA和 ADP诱导的兔血 

小板聚集和 TXB2的产生。血小板聚集的抑制率分别 

为 48-90％和 43-69~／,；TXB2产生的抑制率分别为 

50-87％和 43-68*／*；血小板聚集的抑制率和 TXB2产 

生的抑制率间呈显著的正相关． 

关键词 葡糖苷类；腺苷二磷酸；花生四烯酸类；血栓 

索 Bz；血小板聚集；散射测浊法和比浊法；放射免疫测 

定 

虎 杖 是 蓼 科 植 物 ， 学 名 Polygonum 

cuspidatura Sieb et Zucc．药用根茎 ．本校化 

学教研室从虎杖根茎中提取 出 3，4，5一三羟基芪 
一 3一F一单 — 一葡 萄 糖 苷 (3，4，5-trihydroxy— 

stibene--3一．8-mono-D--glucoside， Picid)又 

称虎杖晶Iv号(Polydatin， PD)，为白色针状 

结晶，M 390，结构式为： 

! 。 

PD 有改善 馓循环和兴奋心 肌细胞的作 

用” ，作者曾观察到 PD在体内外都有抑制 

ADP和 花生 四烯 酸诱导 的兔血小板聚集作 

用”’，所以本实验进一步观察 PD对兔血小板 

聚集和产生 TXB2的影响，以探讨 PD 抑制血 

小板聚集的机理． 

M ^TERIALS 

PD 由本按 化学教 研室提 取：吲哚美辛 

(indomethaein．IMC)由广州侨光制药厂生产； 

氨茶碱(aminophyllinum)由重庆制药六厂生产； 

二 磷酸 腺苷 (adenosine diphosphate，ADP)由 

中国科学院上海 生物化学研究所生产；花生四 

烯 酸(arachidonic acid．AA)由 Fluka产 乙酸 

乙酯(ethyl acetate)系浙江杭州双林化工试剂厂 

产 ；闪 烁 液 (scintillation liquid)：PPO 4 g+ 

POPOP 20 mg+萘 (naphthalene)60 g，溶 于 

l000 ml甲苯(toluene)中放置过夜后．加无水 

乙醇 570 ml；血 栓 素 B2(thromboxane B2， 

TXB2)放射免疫分析药盒由中国人 民解放军总 

医院提供．BS631型血小板聚集仪系北京生化 

仪器厂产；LS9800液体闪烁计数器(LS9800 

tiquid scintillation counter)系 Beckman产． 

M ETH0DS AND RESULTS 

PD对 AA诱导兔血小板聚集和产生 TxBz 

的影响 1 测定血小板聚集 兔 lO只，体重 

2．4±SD 0．2 kg， 早8不拘．心脏取血，按常 

规法制备富含血小板血浆(PRP)，并调整 PRP 

中的血小板数为 45x10 ／m1．将 PRP分成 6 

组，每组 1．5ml，加入比浊管内，第 l组加 

IMc(终浓度 15．9 amol／L)，作为空白组；第 

2组加入与药物等容量的生理盐水(Normal Sa- 

line，NS)；第 3组 加 入 IMC(终 浓 度 l5．9 

btmol／L)；第 4-6组加入 PD (终浓度依次为 

6．7， 26．8和 107．2~tmol／L)．除第 1组外， 

其余各组都放人血小板聚集仪内。温育 2 rain 

后，在电磁搅拌条件下，以 AA(终浓度 95．5 

mol／L)为诱导剂进行血小板聚集实验，观 

察 5rain．按文献 韭行 t检验． 

2 TXB2提取 和测定 将 上述 第 l组 和 

2-6组聚集后的 PRP中立即加入 HCI(终浓度 

0．09mmol／L)。并放人冰水 中终止反应．于 

4℃离心(1200 g)l5rain，取 出 l ml上清 

液，用重蒸馏乙酸乙酯提取 TXB2，放一20U 

下保存待钡4．取出样品，加 phosphate buffer 

solution(PBS)l ml复溶后，用重蒸馏石油醚 

提取一次，取水相待测．参照文献0 和放射免 

疫药盒说明书操作．在 LS9800液体闪烁计数 

器上测定 cpm．根据标准物 TXB2绘制的标准 

曲线查得样品 TXB2相应浓度值(Pg／tube)． 

乘 lO除以 0．9得每 ml PRP所 含 TXB，量 

(Pg／m1)．2-6组的TXB2值减去第 l组(空白 

组)的 TXB2值(血浆中原有的 TXB2)得在诱导 
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Tab I_ Influences of 3,4,5-trthydroxystibene-3一 一mono-D-g]ucoside (PDJ， htdome~adn 

amlanphyli|num 【̂P)∞ ADP—and araehtdomlc acid(AA)-Ind~ed plate]et aggTegatlon and TXB= 

rabbits．̂ = 10．f 土SD．¨P<O．0s．⋯ P<0．0l saline． 
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0MC1 and 

p~'oduced in 

剂 AA作用下血小板聚集时产生的TXB2值． 

以各药物组血小板聚集时产生的 TXB，值与 

NS组 比较进行 t检验，并 以下式计算各药物 

组抑制血小板产生 TXB，的抑制率： 

抑制率 =NS组 TXB2值一药物组 TXB2 

值／Ns组 TXB，值 ×％ 

通过相关处理检查 PD 抑制血小板聚集时的抑 

制率与抑制 TXB，产生的抑制率的相关性． 

3结果 与 Ns组 比较 ，PD 6．7-107．2 

#mol／L非常显著地抑制 AA诱导的兔血小 

板聚 集和 TXB2的产 生 ，前者 的抑制 率 为 

48—90％ ， 后 者 的 抑 制 率 为 50-87％ ， 

，=0．9988， P<0．05(Tab 1)． 

PD对 ADP诱 导 兔血 小板 聚 集和产 生 

TXB2的影响 兔 1O只，体重 2．0±0．3 kg， 

早 6不 拘．除第 3组加氨茶碱 (终 浓度 456．3 

／anol／L)和以 ADP(终浓度 8 pmol／L)为诱 

导剂 外 ．其 它 同前 ．结果 ：与 NS组 比，PD 

6．7-lo7．2 mo1／L明显地抑制 ADP诱导的 

兔血小板聚集和 TXB2的产生，前者的抑制率 

为 43-69％ ，后者 的抑 制率 为 43—68％， 

r=0．9976，P<0．05(Tab 11． 

DlSCUSS10N 

血栓紊 A2(thromboxane A2．TXA2)OF~ 

产生于血小板．TXA2很不稳定，在水溶液中 

半衰期 3o秒，它的代谢产物 TXB2很稳定， 

所以通过测定 TXB2产量来反映 TXA2的活 

性 TXA，是一种很强的血管收缩和血小板聚 

集的活性物质．所以，抑制血小板 TXA，产生 

的药物具有舒张血管和抗血栓形成作用．实验 

证明PD能显著地抑制 AA和 ADP诱导兔血 

小板聚集作 用和 TXB2产生．AA和 ADP诱 

导血小板聚集作用是通过各自的血小板受体而 

发挥作用的，但是，二者引起的聚集过程都可 

以产生TXA，，所以，抗血小板聚集的药物不 

管通过任何环节发挥作用都会抑制 TXA2的 

产生．本文中阳性对照组 [MC是直接抑制血 

小板中环氧化酶使 TXA2产生减 少．而氨茶 

碱是通过抑制磷酸二酯酶使 cAMP增加而发 

挥作用的，但都有非常显著地抑制血小板聚集 

和TXA，产生的作用．PD对 AA诱导的血小 

板 聚 集 和 TXB2产 生 的 ID 5o是 I】．2和 

I1．4rag， 而对 ADP诱 导 的 血 小 板 聚 集 和 

TXB2产生的 IDs0是 23．3和 23．0mg，说明 

PD抑制 AA作用比抑制 ADP的作用强，所 

以，以抑制环氧化酶作用为主． 
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lnhibRory effects of dauricine and anisodamine 

on production of prostaglandins on bovine enrn— 

I~ral arterial smooth mascle cells0 

ZENG Guo—Qian，RUI Yao-Cheng 

(Depattmenl of Pharmacology．College of Pharmacy 

Second M ilitary M ed[cal University，Shahghai 200433 

China) 

ABSTRACT The eff~CtS of dauricine (Dau)． 

anis~amine(Am)，platelet activating factor(PAF)， 

Mukotdene C· (LTC．)and leukotriene D． (LTD。) 

Oll the production of TXB 2 and 6-keto—PGFl (the 

stable metabolites ofTXA2 and PGI2，respectively)in 

boyine anterior cerebral arterial stoopth musclc ce lls 

were studled． 

The norma1 quantities 0f TXB and 

6-keto-PGF【 produced by bovine anterior cerebral 

arterial stoopth muscle cells were l6± 5 and 464± 24 

pg／1旷 cells，：respectively， when measured by 

mdioimmunoassay(RIA)． The levcls of TXB， and 

6-ketO—PGFb in bovine anterior cerebral artc rial 

sm ooth muscle ce lls decreased significantly when the 

eel1s were treated with Dall or Ani over 20 rain 

Both drugs inhibited the production of TXB 2 and 

6—keto_PGFh in dose(卜 100#tool／L)dependent 

manngr． The bovine anterior cerebral arterial 

mnooth muscle ceils were stimulated markedly by 

L代 ● and LTD4 to prod uce TXB2 and 

6Iketo-PGFI oil the same condition even at 0．0l 

／a-ool／L． W en the ce lls were treated with PAF 
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over 20 mitt 1 B， increased significantly but 

6-keto-PGFl rein ained unchanged If the cells 

wcrc preincubated with Dau or Ani 20 rain before 

PAF，LTC． or U rD． stimulation，the prodution of 

TXB2 and 6-keto-PGFk cspccially TXB2 were in— 

hibited significantly compa~d with that of PAF． 

LTc|or LTD．~roup，respectively． 
Th e results indiea ted that PAF， LrTC． and 

LTD4 can enhance TXA2 and PGI2，espceialy 

TXA，，biosynthesis in bovine anterior cerebral arteri． 

al smooth musele ce lls． and that Dau and Ani 

normalized the balance of TXA，／PGI， ic the cells 

changed by PAF LTcJ or LTD．， and that both 

drugs may have significance in the prevention and 

treatment ofce l'~bral vascular diseases． 

KEY W ORDS vascular smooth muscle；dauricine； 

amisod amine；platelet activating factor；leukutrienes； 

thromboxane B2；6-ketoprostaglandin F 1 alpha 

提要 用放射免疫分析法测定了培养的牛脑动脉平滑 

肌细胞中TXB2及 6-keto—PGFl。含量分别为 16±5 

及 464+24 Pg／10 细胞 LTC．及 LTD．依剂量性刺 

激该细胞产生 TXB2及 6-kelp—PGF-1．但对 TXB 2 

刺激产生作用强．PAF只刺激 TXB 产生 山莨菪碱 

和蝙蝠 葛碱均能显著抑制该细胞及 PAF，LTC．． 

LTD．刺激的该细胞产生TXB2和 6一keto-PGF 且 

对 TXB2的抑制作用更明显． 

关键词 血管平滑肌；蝙蝠葛碱；山莨菪碱；血小板活 ’ 

化因子 白三烯；血栓索 B2；6-酮前列腺券Fh 

血 小 板 活 化 因 子 (platclct activating ’ 

factor． PAF)和 白三 烯 C4(1euko'triene c ， 

LTC4)、白三烯 D．(1eukotriene D．， LTD4)是 
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