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响，并未发现有兴奋作用(资料未发表)，表明 

烟碱对心肌电活动的作用与洛贝林不 同． 
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ABSTRACT Anisodamjne， an analog of atro- 

pine， was】solatcd first j11 China． anisodamine l2 5， 

25， 50 mg kg ig protected the gastric mucosal 

damage induccd bv indomethacin， restraint． pyloric 

ligation or absolute ethano】 n rats． Pretreatment 

with anisodamine 25 mg· kg ig bid for 3 d de- 

creased the incidence of ulcers In alI of these models 

The inhibitory rates were 27 4％ ， 75 9％ ， 80‰ and 

65．4％ ， respectivelY． The secretion and activity of 

Depsln， the co ntent oi bexosarmne in gastric tissue， 

the prodac tion of ma1Ondia】dehvde and activity of 

superoxide dismutase were not affected bv 

anisodamine except the secretion of gastric acid It 

increased output of basal bicarbonate from 0．255± 

0 01 to 0285±0．0l#mo】‘min (P<005)and PH 

of content of stomach from 4 3± 0 3 to 5】± 0．5 

<0 05)when given by anisodamine 20 mg kg 
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ig It is apparent that both the inhibition on gastric 

acid secretion and augmentation of basal bicarbonate 

content of stomach are related to an —ulcer effect of 

anisodamine． 

KEY W ORDS anisodamine；atropine derivatives； 

stomach ulcer； malondialdehyde superoxide 

dismutase； gastric acid；bicarbonates； pepsin 

提要 山 菪碱 i2能抑制吲噪美辛 束缚水浸应 

激、结扎幽门 无水乙醇引起的胃粘膜损伤及胃酸分 

泌，增加胃 HcO 分泌，升高胃内容物 pH，不影响 

胃蛋白酶分泌，活力和胃粘膜己糖胺含量 不减少胃 

粘膜脂质过氧化产物(丙1-醛)含量和提高胃粘膜超氧 

化物歧化酶活力，救其抗大鼠实验性胃溃疡作用可能 

与抑制胃酸分泌和增加胃HcO 分泌有美． 

关键词 山莨菪碱；阿托品衍生物；胃溃疡；丙二 

醛；超氧化物歧化酶；胃酸；碳酸氢盐类；胃蛋白酶 

山蓖菪碱(anisodamine)为 中国首先 自唐 

古特山蓖菪中提得的一种生物碱，作用类似阿 

托品，jv治疗胃及十二指肠溃疡病获满意疗 

敛 ”，本文研究其对大鼠实验性胃溃疡的作用 
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及其作用机制 

M ATERIALS AND M ETHODS 

山莨著碱，杭州第--$U药厂，以生理盐水 

配成溶液．吲哚 美辛(1nd)，北京第三制药 

厂，用 1％羧甲基纤维素(CMC)配制成 1％悬 

液备用．超氧化物歧化酶(SOD)，Sigma产品． 

二甲基亚砜(DMSO)上海硫酸厂．Luminol， 

Merck产品．tetraethoxypropane．TEP．Sigma 

产品．sodium diethyldithiocarbamate(DDC1 

上海化学试剂总厂． 

Wistar大 鼠， 芊、 不 掏，共 204只， 

体重 260± 14g，由本校动物房繁殖． 

山莨菪碱对实验性胃溃疡的作用 按 

Ind，R，PL，AE诱发胃溃疡的大鼠随机分 

为治疗组及对照组，治疗组又按 ig山莨菪碱 

12．5，25，50mg·kg 分组，每 日08：00和 

14：00给药，共 5次，于第 3次给药后大鼠禁 

食(不禁水)，对照 ig生理盐水，对 Ind胃溃疡 

大鼠，末次 ig山莨菪碱后 1 h再 sc Ind一 

次，5h后处死大鼠：R胃溃疡大鼠于末次 i2 

山莨著碱后 1 h给大鼠应激，6 h后杀死大 

鼠；PL胃溃疡大鼠于末次 ig山莨菪碱后 2 

h，行幽门结扎手术，术后 18 h处死大鼠； 

AE胃粘膜损伤大鼠于末次 山莨菪碱后 1 h 

以无水乙醇 1ml ig，1 h后处死大鼠． 

胃溃疡的制备 

1 依照文献口 制备 Ind、束缚水浸 应激 

(R)、结扎幽门(PL)胃溃疡，用无水乙醇(AE) 

损伤胃粘膜 

2 观察胃溃疡数目的方法 实验结束时 

处死大鼠，剖腹取胃，将 1％福尔马林液 10 

ml注入胃腔内．并将胃浸入 1％福尔马林液 

内固定，10 rain后取出梧大弯剖开胃，洗去 

胃内容物后，将胃粘膜面朝上平铺于一白纸 

上，以放大镜检数胃粘膜绩疡数，比较两组之 

胃溃疡数，并计算山莨著碱对胃溃疡的抑制率 
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(抑制率=对照组胃溃疡数一治疗组胃溃疡数／ 

对照组胃溃疡数×100％)． 

山莨菪碱对胃酸、胃蛋白酶活力的影响 

1 胃酸测定 以酚酞为指示剂，Na0H 

0．0l mmol L 滴定总酸量，计算胃酸分泌 

速率f胃酸分泌速率 mmol·h一=胃总酸量 ／ 

观察时间)． 

2 胃蛋白酶活 力测定 测定 胃蛋白酶活 

力( ，结果以酪氨酸 g min 表示． 

山茛菪碱对 had胃溃疡组织己糖胺含量的 

影响 取 Ind胃溃疡大鼠的腺胃组织，测定 

胃组织己糖胺含量 )． 

山茛菪碱对结扎幽门大鼠胃液 pH 及 

HCoi分泌的影响 大鼠禁食(不禁水)24 h， 

以戊巴比妥钠溶液 30mg·kg ip麻醉，结 

扎幽门和贲门，放置胃管，收集胃液【6)，每 

20min取一次胃液标本，共观察 120min，以 

雷磁 pH计测定胃液 pH，血气分析仪测定胃 

液CO，分压，并计算出HCO3分泌量． 

山茛菪碱对胃牯膜丙=醛(MDA)和 SOD 

活力的影响 

l 取 lnd胃溃疡大 鼠腺 胃牯膜 测定 

MDA含量 ． 

2 大鼠分 3组，每组 6只，对照组 生 

理盐水 ，第 2组 sc SOD 抑制 剂 DDC 1 

g‘kg-。，第 3组 ig山莨菪碱 50 mg‘k 。 

bid，共 5次，末次 ig山莨菪碱后 1 h再 SC 

DDC 1 g kg-。一次， 1 h后处死大鼠，取腺 

胃粘膜测定 SOD活力( )． 

数据处理 用 f检验计算组间差异的显 

著性． 

RESULTS 

山茛菪碱对大鼠实验性 胃溃疡的影响 

给 Ind胃溃疡、R胃溃疡、PL胃溃疡、AE 

损伤胃粘膜大鼠山莨菪碱 ig能减少大鼠胃溃 

疡数，且呈剂量依赖关系，结果见1-ab 1． 
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Tab 1． Effect of ig anisodamine 12．5—50 mg kg～ bid for 3 d on stomach ulcers in rats． Number of rats in 

parentheses． ± ． P>0．05， ”P<0．05， ⋯ P<0．0l VS,normal saHne(NS)- 

Gasttic ulcer ⋯  Non'1ber of ulcers and inhibitory rate《％1 
inducedbv s l ne 12

．5 ％ 25 ％ 5O ％ 

lndomethacin 8．4±2 0 8) 7．4±2 3《8)‘ 12 6 1±3．4(8) 27．4 2．8 2．0(8)．} 66．7 
R~traint 8 7±4 3 7) 一 一 2 1 0．9(7y ‘ 75 9 1 1±0．4(7)⋯ 87．4 
Pyloric ligation 8．0±2．2 7) 2．0±I．1(7)}‘ 75 I 6 O 5(7r 80 o 一 一 

Absolute ethann1 5 5±2 2 8) 1．8±0．4《8r‘ 67 3 I 9±O 7(8r ‘ 644 0．0(8r’ 100 

山茛菪碱对胃液、胃酸及胃蛋白酶分泌的 

影响 山莨著碱 ig可减少结扎幽门大鼠的胃 

酸分泌，不影响胃蛋白酶活力，结果见Tab 2 

Tab 2． Effect of ig anisodamine bid for 3 d on volume 

of gastric juice，secretion of gastric acid and activity of 
L~．PsJn in pyloric ligated rats．U= B． ± S． ’P>O．05． 

‘P<0．05坩 NS 

山茛菪碱 对胃组织己糖胺含量的影响 

山莨著碱 ig在 l2．5_25mg’kg- 对 Ind胃溃 

疡大鼠胃组织己糖胺含量无影响，在 ig山莨 

著碱 l2．5mg kg-。，25mg‘kg-。后，其己糖 

胺含量分别为 1．0±0．2 mg·g‘。胃组织湿重 

=8和 0．8±0．2 mg·g-。胃组 织 湿 重 ， 

n=8，与对照组f0．9±0．2 mg’g 胃组织湿 

重)比无差异． 

山茛菪碱对结扎幽门大鼠胃液 pH及 

HC0i分泌的影响 山莨菪碱 ip l0，20 mg- 

kg 可使胃内容物 pH升高，HCo 分泌增 

加，见 Tab 3． 

山茛菪碱对胃粘膜 MDA含量和 S0D活 

力的影响 山莨菪碱 50mg‘kg-。ig，不降 

低 Ind胃溃疡大鼠胃牯膜 MDA含量．对 

SOD抑制剂 DDC 1 g·kg SC 1 h后引起的 

SOD活力下降无对抗作用，见 Tab 4 

Tab 3’ Effect ofig anisodamine10，20mg kg-’ ip 

on pH of gas~c j,．rice，Hcoi output of gastric in 
pylork ligated rats． U=12． ± ＆ ‘P>0．05． 

¨P<0．O5 NS． 

Tab 4． Effect of anisodamine 50mg’kg一 ig on coil- 

tent of malondialdehyde (MDA) and activity of 

s~puroxide dismutase(SOD)． 6， ± P>0．05， 

⋯ P<0．01 contro1． P>0．05 [ndomethacin 

(Ind)or sodium diethyldithiocarbemute(DDC)． 

up oD 

DlsCUSSION 

由实验结果可知，山蓖菪碱ig 12．5-50 

mg-kg-。对 Ind．R．PL．AE引起的大鼠胃 

粘膜损伤均有保护作用，且呈剂量依赖关系． 

山莨菪碱 i 可抑制 PL胃溃疡，PL胃溃 

疡的产生与胃液分泌过多有关，山蓖菪碱 ig 

虽不降低胃蛋白酶活力，但可减少胃酸分泌， 
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提高幽门结扎大鼠胃内 pH及增加 胃液 中 

HCO 含量，胃酸可激活胃蛋白酶，故胃酸 

与胃蛋白酶是胃粘膜损伤因子，HCOi与胃粘 

膜的粘液层形成胃粘膜屏障，是保护因子，山 

蓖菪碱 ig能减少胃酸分泌和增加 HCO；分 

泌(1 2,13)，这可能与其抗大鼠实验胃溃疡的作用 

有关． 

应激引起胃粘膜损伤有神经及体液因子参 

予，乙醇引起胃粘膜损伤则与细胞保护作用受 

损有关，近年来已注意研究胃粘膜损伤与自由 

基产生的关系 ”，并认为应激及无水乙醇引 

起的胃粘膜损伤可能与自由基产生增多有关， 

因而 SOD在对抗活性氧的胃粘膜损伤中起重 

要作用，从本结果可见山莨菪碱 对 Ind引 

起的胃粘膜损伤时的 MDA含量无降低作 

用，对 DDC引起的 SOD活力下降亦无对抗 

作用，说明山莨菪碱的抗实验胃溃疡作用与其 

对胃粘膜自由基的产生和清除无关． 

胃粘液层是组成胃粘膜屏障的主要成分， 

胃粘液为糖蛋白，而己糖胺为糖蛋白的重要组 

成，山蓖菪碱 ig不增加胃组织己糖胺含量， 

说明其抗大鼠实验胃溃疡作用不是由于增强胃 

粘液屏障的结果 

Ind引起的胃粘膜损伤与抑制胃粘膜前列 

腺素(PG)合成有关，在 PG合成受抑制的同 

时可能有白三烯(LT)合成的增加，山莨菪碱 

ig能抑制 Ind胃粘膜损伤，是否与促进胃粘膜 

PG合成和减少LT产生有关，值得研究． 

由上可知山莨菪碱 ig确有抗大鼠胃溃疡 

作用，这可能与其减少胃酸分泌和增加 胃 

HCOi分泌有关． 
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