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比较麻黄碱和阿朴吗啡的中枢兴奋作用 
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^矗STR^CT potentiation of motor activity 

called by ephedrine fEph)in mice w蛆 inhihited by 

娜Izosin butDot by sBlpiliclc． potentistion effect 

c_u∞d by apomoq~hine(Apo)Wills not jnhibited by 

口r-zo ． Apo produc~1．tercotyv~ behavior(in- 

dud【in|snlfTmg，licking，end biting)in rodents．hut 

EDhwasineffective except atthetoIic doK (40omg· 

k暑-‘in mice， 2O0 mg·kg-‘in ra ． ^po antago- 

城日。d haloptaidol—缸duccd catalepsy in mice whcrcaB 

EDh had no such effect． Scvcrc vomiting was evoked 

AOo in dogs- but not by Eph even when Ieth l 

dote (2o mg- kg-。1 wag uI。d． Palpebral vtosis 

induced by pr,tr~sin ’ E aboliIhed bv inn 一 

inaction ofEphin mice，but not 
,u~foeted r̂ p0． The results suggest that the central 

stim ulating action of Eph is mediated by 

aq--adrenoceptors and not by dopamine~ tor$ 

KEY W ORDS ephedrine；apomorphine； prazosin； 

~alpiride； motor activity； stereotyped behavior； 

catalepsy； vomiting； blcpharoptosis 

摄耍 哌唑●拈抗麻黄碱(Epb埔 加小鼠自发活动的 

作用 舒必利不抑制 Eph的作用 Eph不引起晴齿类 

动物产生捌授行为，不对抗氟碾啶醇所致的小鼠僵住 

症， 不诱 发犬的呕吐反应 icy Eph可解除哌唑略所 

致的小 置最瞳下垂 ，icy阿朴吗啡则无此效应，提示 

Eph的中枢兴奋作用是激动中枢 受体所致 

美■词 麻黄碱；阿朴 吗啡；哌唑唪；舒必利 自发 

活动；捌扳行为；强直性丰僵：呕吐 眼睦下垂 

麻黄碱 (Ephedrine．Eph)的中枢兴奋作 

用，曾认为是激动多巴胺(DA)受体所致 ”． 
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但 Eph也激动中枢 ．受体引起兴奋作用 '， 

Eph在外周兴奋 一肾上腺素受体0)．故它的 

中枢兴奋作用与激动 口 受体是否有关，值得 

研究．为探讨 Eph对中枢 ．受体和 DA受体 

的 影 响 ． 本 文 比 较 了 Eph与 阿 朴 吗 啡 

(Apomorpbine． Apo)的 中枢作用． 

M ^TERÎ LS 

盐酸麻黄碱注射液(江苏省盐城制药厂)， 

盐酸去氧肾上腺素注射液(上海第十制药厂)， 

盐酸育亨宾(美国 Sigma公司)，盐酸普萘洛尔 

注射液dE京制药厂)，利血平注射液(广州侨 

光制药厂)．氟哌啶醇注射液(上海海普药 

厂)，盐 酸阿朴吗啡(东北第六制药厂)用 0．1％ 

焦亚硫酸钠配制，舒必利f上海第六制药厂)用 

1％乳酸配制，盐酸哌唑嚷(北京制药工业研究 

所)用 30％甲醇配成 0．1％的原液 ，再用蒸馏 

水稀 释至 所需 浓度 ， 甲基一对位一酷氨酸 

(a-methyl-para—tyrosine， 一MPT) (美 国 

Sigm a公司)用 0．1％乳酸配制． 

Swiss小 鼠，Sprague-Dawley大 鼠 ．本 

院动物室提供． 

M ETH ODS AND RESUI S 

Eph和 Apo对 小 鼠 自发 活动 的影 响 

Swiss小 鼠 32只 ， 8．体重 19±SD 2 g，随 

机分组．用 自制的小鼠白发活动记录装置仪． 

记录小 鼠的 自发活动(待发表资料)．小鼠先故 

人笼内适应 1 h，scEph 30rain后，或 scApo 

10rain后，记录各组小鼠 1 h的 白发活动 结 

果 表 明 ．sc Eph 50 mg·kg-。和 100 mg· 

kE 的小鼠．5-10 min跟睑裂增大， 眼球凸 

出，流 涎和 竖毛 ，30rain后 活动增 加 sc 

Apo 1 25 mg·kg 和 2 5 mg·kg 的小鼠． 
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I-5rain后活动增加． 

囊唑嗪和舒必利对 Eph和 Apo增加小鼠 

自发活动的影响 Swiss小鼠 104只，6．体 

重 19±SD 2g，分 l3组，每组 8只．按上法 

记录小 鼠的 自发活动．哌唑礤拈抗 Eph增加 

的小鼠自发活动，对 Apo的作用无影响．舒 

必利抑制 Apo增加的小鼠自发活动，不影响 

Eph的作用．育亨宾、普萘洛尔和利血平都 

不减 弱 Eph对小 鼠 自发 活动 的增 强作 用． 

口一MPT则抑制 Eph和 Apo的作用(Tab 1)． 

Tib L Effecm of Ip ■．I Ⅱ． mdlflfld~ I-d ~Imlr 

M pt舯 bloc~m otmoor actMtyImdm~l by鞋 

E妯 u d Apo I- mice． 月10， f± SD。 ’P>O．05． 
¨  

<n-0l Ir$ E-- 100 _●· I一‘． +P>0．05． 

+．P《n舾  ^ 2-5n●· -～． 

Eph和 Apo致封板行为的作用 Swiss小 

鼠50只，6，体重 19±SD 2 g，分 7组．每 

组 8一l0只 ． Spraguc-Dawlcy大 鼠 25只 ， 

6．体重 l96±SD 24g，分 6组．每组 5只． 

注射生理盐 水的动物均重复使用．先将 动物 

放人笼 内适应 30 rain．sc Eph l h后．或 sc 

Apo I5rain后．按改良的分级法 评 定刻板 

·469· 

行为：0级一正常运动．包括间断嗅；I级一持 

续嗅或间断舔：2级一连续舔或间断咬；3级一 

强烈持续地咬．结果表明，给小 鼠和大 鼠 sc 

Apo均产生刻板行为，作用随剂量的加大而增 

强．给大鼠 scEph 100mg·kg- 不产生刻板 

行为，致死量 200mg·kg-。仅产生嗅、舔等轻 

度刻板行为．给小鼠 scEph 200mg·kg 和 

300 mg·kg- 不产生刻板行为，中毒量 4O0 

mg·kg-‘只产生轻度刻板行为盯ab 2)． 

Tib 2．Prod-ctIDII oflle ty叫 b~mdor by冀E 
u dApoh fnd_ SD． 2mice ．dwil h 24 

■ofterthetrot． __5 r_臼、矾ed-t哪 -24■ f̂brtket|It． 

E，-租 Apo对 囊啶醇所致小曩曩住症 

的影响 Swiss小鼠40只。6．体重 19±SD 

2g，分 5组 ．每组 8只，氟哌啶醇 l mg· 

kg-‘ip后产生明显的僵住症．给药 120 rain 

和 105min时，分别 BcEDb和 Apo，各于 sc 

后 l h和 15min开始观察 l h．按改良的评分 

法0’计分 ：(1)小鼠前肢平放 ：(2)小鼠置于倾 

斜 45。角度的纸板上，呈头低尾高位：(3)小 

鼠前肢放在高 4．5 Cl"n的阶梯上．上述三项， 

当小鼠保持不动达 l5 s者得 1分，共计 3分 

结果证明．scApo 1．25mg·kg 能拈抗氟哌 

啶醇引起的僵住症，2．5 mg·kg- 则完全消除 

此僵住症 sc Eph 200--300 mg·kg 不能拈 
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Tib 3- Ef 曲 of E曲 snndApo¨ citt]epgyIId-∞d 

byIp--Io—r 胡 1 alig·kI一‘II_l。e．n-8． 士SD． 

’，>O．05． ¨，<O．05， ‘ ’ <O．01 ki|ope~Jdoi． 

抗这种僵住症(Tab 3)． 

Eph和 Apo的值吐作用 杂种幼犬 5只． 

早8不拘，体重 3±SD 0．8 kg．每组 5只．每 

给一次药后，间隔 5 d重复使用．sc Apo 0．3 

mg·kg～，I-4 rain引起 5只犬剧烈的呕吐， 

间歇发作．持续 30rain左右．scEph 5mg· 

kg～，10mg·kg～，20mg·kg～，4 h内均 

不引起呕 吐．sc 20 mg·kg- 的犬．5只中 2 

只在 24 h内死亡，死前精神萎靡，尸检未见 

异常． 

I Eph和 Apo对暇唑嚷所致小鼠眼睑下 

垂 的影响 Swiss小 鼠 48只， ，体重 19± 

SD 2g．分 6组，每组 8只 去头皮法 icy前 

5 h乙醚吸人麻醉， 哌唑嗪 0．3mg·kg 3O 

min引起 小 鼠眼 睑下垂 ，然 后分别 tcv Eph 

100腭 和 300 ，去氧肾上腙素 l00 g和 

300腿 ，Apo 10腭 和 100pg 结果表明，icy 

Eph和去氧肾上腙素 5 min后．可对抗哌唑嗪 

引起的 眼睑 ·垂 ，使小 鼠眼睑裂明显增大 ， 

Apo无此效应． 

DIsCUSS10N 

哌唑礤是选择性 。受体阻断剂，可拮抗 

Eph增加小鼠自发活动的作用，作用强度与 

剂量相关，提示 Eph是作用于 A．受体．舒必 

利为 口l受体阻断作用较弱的 DA受体阻断 

荆，能拈抗 Apo增加小鼠自发活动的作用． 

但不抑镧 Eph的这种作用．表明 Eph不是作 

用于 DA受体． 

Apo引起 啮齿 类动物产生刻板牙为．是 

激动纹状体 DA受体所致．在小鼠与 ：鼠，sc 

Eph只在中毒剂量才引起部分动物产生轻度 

反应【Tab 2)，说明 Eph并不激动纹状体 DA 

受体．这一结果不同于 AngristIj ．可能与观 

察方法不同有关．在这一实验中，注射生理 

盐水的动物．喂养三天后．与正常动物无差 

异，故重复使用，不影响实验结果． 

氟哌啶醇引起的僵住症是阻断脑内 DA 

受体所致．在小鼠．sc Eph不能拈抗氟哌啶 

醇引起 的僵住症，进一步说明 Eph不能激动 

脑内 DA受体． 

Apo引起的呕吐是作用于延脑催吐化学 

感应区的 DA受体所致．在幼犬，scEph不 

能诱发呕吐反应．甚至死亡剂量 的 EDh亦无 

反应，表明 Eph对催吐化学感应区的 DA受 

体没有明显影响． ． 

哌唑嗪 f起小鼠眼睑下垂，是阻断支配眼 

睑平滑肌的交感神经所致．激动中枢 A．肾上 

腙素受体可加强交感神经的活动【6J，从而对抗 

哌唑嗪的作用．icv去氧肾上腺素和 Eph均能 

拈抗哌唑嗪所致 眼睑下垂 ，闯接证 明 Eph可 

激动中枢 ．受体 

Martin 的实验证明． l受体也参与损毁 
一 侧黑 质 的大 鼠向损侧 旋 转 的运 动 故 

Zarfindast<s 为 E口b具有 DA样作用的依 

据，须进 一步考虑．Zarrinda~还发现 Eph 

具有抑制rH】DA摄取和促进PH]DA释放的 

作月j，但这种作用很弱．Eph数百倍于苯丙 

胺的剂量才能促进[ H]DA释放．Eph似不能 

象苯丙胺那样通过促[ 】DA释放而兴奋中枢 

神经系统． 
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ABSTRACT The effects of vertioillatioe (Ver)， 

hexamethonium(Hex)and nimodipine(Nim1 tin mean 

arterial pressure(MAP)，cerebral blood flow(CBF1 

and cerebrovascular resistance (cvR1 werc deter- 

rnined in pentobarbit i1 anesthetized anim als using the 

method of electromagnetic flow fi3e~r in dogs and 

hydrogen clearance in eats Vel"or Nim iv induced 

significant red c on of M AP and CVR CBF was iⅡ． 

creased in dogs and unaltered in cat The Hex treat- 

ed dogs and cats exhibited a fa1l 0f M AP and CBF 

with enhance ment of CVR In cats after middle 

Received l990 Jan l3 Acce pted 199I Jun 3 

cercbral a~er~0cclusioa(MCAO)，re oR cerebral 

blood flow (fCBF)was reduced from I90±70 to 90± 

20 m1·kg～ ·nan一． Ver and Nim iv caused similar 

changes of M AP and CVR to th0 beforc M CAO 

The results suggest that Ver and Nim  may have 

vasodilation effect and im prove the ce rebral circula． 

tion． Tbus． they would be beneftcia1 to patients suf- 

fering from hypertension 

KEY W ORDS Rauwol[ta alkaloids． verticillatine 

hexamethonium； nimod iI)ine； ce rebral ischemia； 

ccrebrovascular circulation；blood pressure 

提要 用氢清除法和电磁流量计法研究了继替瓤拉亭 

(Ver)，六烃季靛(Hex)和尼莫的平(Nim)对麻醉猫和犬 

的 CBF．CVR和 MAP的影响．结皋表明 ivVer和 

Nim 后 CVF增加(犬)或 无改变(猫)，MAP及 CVR 

咀显下降．但 H既 在引起血压下降时 CBF明显降低。 

CVR显著升高 Vcr及 Nim 尚能降低缺血区的 CVR， 
提示二者可能改善脑循环，Hex则降低脑供血． 

关键词 萝美术生物碱类；维替新拉亭；六烃季垃 

尼莫的平：脑缺血：脑血管循环：血压 
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