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左旋千金藤立定对家兔离体基底动脉、肠系膜动脉和胸主动脉 
平滑肌的作用 

缪永生、张敖珍、林 春、江明华、金国章。(上海医科大学药学院药理教研室．上海200032，中国) 

Effects of ／-atepholldlm~ off isolated rabbit bmlhr 

teH ， m~ terlc arteryI and flmraclc aorta 

M IA O Yong-Sheng· ZHANG Ao—Zhcng， LIN 

Chun． HANG M ing-Hua， I1N Guo-Zhangl 

(Deparfment ofPharmacology—School ofPharmao,， 
Shanghai M edical University， Shanghai 200032， 
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ABSTRACT 卜Stepholidine(SPD)has been shown 

|0 be effec~ivc in treating migraine．but its mechanism 

is OOt clear． So the effects of SPD on isolated rabbit 

basilar artery (BA)， mesenteric artery (MA)and 

也oracic aorta(TA)were studied．The contractions of 

BA and MA were induccd by KCI(IO一160 mmol_ 

L-‘)andthe contraction ofTA was caused by 5—HT 

(0．1—100 ／．ano卜 L ． Kctanscrin was used as 

refcrencc 

SPD (0．1-。2 mmo1·L-i)relax the contrac- 

tlons of BA and M A induc ed b KC1 i11 a oon— 

competitive manner with pD， 3 4± 0．3 and 4 0± 

0．3， respectively SPD had [1O seloctivity io BA and 

M A． SPD also inhibited the contraction of TA io． 

duccd by 5一HT with pA， 9 7± 20 and pD， 5
． 4± 

0．6， which showcd a duaI of both COrnIpctetive and 

ooncomp~tetive antagonisms 

These msults suggested that SPD had a blockade 

effcct oo the calcium channc1 and 5—HT， r：ccptors 

KEY W ORDS stepholidine； basilar artery； 

meseoteric arteries； thoracic aorta； drug dOsc— 

response relationship； ketanscdn ’ 

提要 左旋千金藤立定(SPD)可非竞争性地松驰 KCI 

引起的家兔离体基底动脉(BA)和肠系膜动脉(MA)的 

收缩，p 分别为 3．4±0．3和 4．0±0．3．提示有较弱 

的钙拮抗作用 SPD亦能松驰 5一HT引起的家兔离 

体胸主动脉(TA)的收缩，其特点为既有竞争性又有非 

竞争性的二重拈抗作用，pA2=9．7±2 0；pD =5．4± 

0．6，提示 SPD有5一HT，受体拈抗作用 

Received 1990 Oct 6 Accepted 1991 lan 18 

‘Shanghai Institute of M ateria Medicd
， Chinese 关键词 左旋千金藤立定：基底动脉；肠系膜动脉 

Academy of Sciences，Shanghai200031，China 胸主动脉；药物剂量一效应关系；ketanserin 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


 

左旋千金藤立定(／-stcpholidinc，SPD)是 

从 防 己科植 物 河 各 地 不 容(Stephania inter- 

dica Lo)中分离得到的生物碱，以往的试验 

表明，SPD是新型的多巴胺受体阻滞剂“一， 

已用于治疗多动症．此外，SPD能使高血压 

患者血 压 降低 ，也是治疗偏 头痛的 良 

药 ．为了阐明 SPD 对偏头痛的疗效机制， 

本文研究 SPD对离体血管 ca”通道和 5一HT， 

受体的作用． 

M ^TERT̂ LS 

家兔体重 2．7±SD 0．2 kg．由上海医科大 

学实验动物部供应 ；5-羟色胺硫酸肌酐为瑞 

士 FlukaAG 产品；SPD( D一440。)，上海 

药物研究 所提供；Kctanscrin是 Rehash 

Biochcmicals Incorporated产 品． 

M ETH0nS ^Nn lUESUI rS 

兔耳 iv 5O m1空气处死，取出胸主动脉 

A)，基底动脉(BA)和肠系膜动脉(MA1，置 

于改 良的 Krcbs液 中(组成 ，mmol·L～： 

NaC1 120； KC1 4．5； M gSO．· 7H20 1．0； 

KH2PO． 1．O； CaC12 2，5； NaHCO1 20； 

窖1UCOSe10)pH 7．4．BA和 MA制成 4—5mm 

的血管环，连接于张力换能器上，浴槽容量 

10m1，通 95％ o2+5％ co，，37±0．5"C．标 

本负荷 0 5 g．TA剪成 3mm ×20mm的螺 

旋条，连于张力换能器上，谘槽容量 20 m1， 

标本负荷为 2．0 g．血管标本每 20 min换一次 

营养液．平衡 2 h． 

SPD对 KCI致 BA收缩 的影响 BA给 

予 KC1 60mmol·L 以试验活性，然后洗 

去，稳定 10 min，用 累积加 药法 加入 KC1 

1O，2O，40，8O和 160mmol·L～， 间隔 5 

min，获得 KC1量一效曲线，然后冲洗标本至 

基线 ，加入 SPD 0．1 mmol·L～，接触标本 

10 rain，描记 KC1量一效曲线．再次冲洗标本 

至基线，加入 SPD 0．2mmol·L～，重复上述 
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KC1量一效 曲线 ． 由图 1可 见 ，SPD 减 弱 

KC1致 BA的收缩，使盈一效 曲线的位置不变 

而最大反应压低，呈非竞争性拈抗，按徐氏方 

法 计算 pD 3．4±0．3( =4)． 

i 

< 200j,mol ≮ } ／ 

rIg1．Eff~m of SPD ¨ the coatra~iomIIdK。d b， 

KCI ht rabbit bsMlar il~l"y-Ⅱd mesemtedc artery． 

SPD对 KCI致 MA收缩的影响 MA同 

样给予 KC1 60mmol·L 以试验括性，然后 

洗去，稳定 10 min，描记 KC1量一效曲线的 

方法同上．结果见图 1，SPD使KCI量一效曲 

线位置不变而最大反应压低，以非竞争性方式 

拮抗 KCI的收缩 MA作用，p =4．0±0．3 
= 8)． 

SPD 和 ketnⅡser．m对 5-_HT致 TA收缩 

的影响 TA先用 KC1 60ram61·L 检验活 

性，洗至基线后稳定 20 rain，用累积加药法 

加 入 5一HT，每 次 给 药 间 隔 3 rain，获 得 

5-HT量一效 曲线，洗至基线 ，分别描记 

kctanscrin 1， 10， 100 nmol·L 存 在 时 的 

5-HT 量 一效 曲 线 以 及 SPD 0．1， 1， 10 

／~mol·L 存在时的 卜HT量一效曲线．结果 

表明kctanscrin能竞争性拮抗 5-HT致 TA的 

收缩 ，按 徐 氏方 法 。算 pA，=9．9±1．8 

( =4)．SPD亦 能拈 抗 5～HT所致 的 TA 收 

缩，但表现为既有竞争性又有非竞争性拈抗的 

特点，pA2；9 7±2．O；pD2=5．4±0．6( =4)． 
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广 一  一 §—— j 7 

5一H F —Ig Illtll 

Flip 2' EⅡ蛐  ketanRxln andSPD ost coltrac． 

floeImduce4 hy 耵 I_rabbittkoradc antra =4)． 

DlSCUSS10N 

KCI使血管收缩是因为它引起电位敏感 

性钙离子 通道 的开放 及 Cab内流所致 ，因 

此，观察药物对 KCI致血管收缩的影响是一 

种间接测定钙通道阻滞活性的方法 ．实验表 

明。SPD对钙通道的阻滞作用较弱并且对颅 

内动脉没有选择性，这提示．SPD的钙拮抗 

作用不是其主要的药理作用机制，而是其作用 

较广泛的一个因素． 

[3H ~tans~rin结合试验表明，SPD 对 

卜HT2受体有亲和力C =35 nmol·L )．为 

了进一步了解其受体介导的生物效应，选择富 

含 5-HT2受体的TA进行测定并与选择作用 

于 5一HT2受体的竞争性拈抗剂 kctanscrin比 

较．结果表明，SPD对 5一HT2受体呈既有竞 

争性又有非竞争性的二重拈抗作用“o，，这可 

能是因为 SPD作用于 TA上其它受体及钙通 

道所致． 

偏头痛的病因较复杂，可能与脑内多巴胺 

功能过度；细胞内ca”超载；卜HT受体功 

能失调以及脑血管肾上腺素受体功能失调都有 

关。表现为脑内血管先痉挛后扩张 ”．SPD 

对上述各个偏头痛发病环节都有程度不同的作 

用 · ．因而对于偏头痛的治疗具独特的优点． 
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