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甲基黄酮醇胺盐酸盐对家兔回肠收缩的影响 

—  

、 塑 张明升、周尔凰(山西医学院药理教研室，~ 030o01，中国) R早 I 一／ 

Effects of methylflavonolamine hydrochloride on 

contractility ofisolated rabbit ileum 

LONG Ping， YAN Chao—Hua， ZHANG 

M ing-Shengt ZHOU Er-Feng 

(Department of Pharmacology，Shanxi Medical cot- 
lege， Taiyuan030001， Chin盯) ． 

ABSTRACT Methylflavonolamine hydrochloride 

(MFA)．verapamil(Ver)，and trifluoperazine『Tri) 
inhibited the contractions induced by submaximal 

concentrations of acetylcholine fACh1 and serotonin 

(5-HT) IC n values(itmol‘ )were 33 2±0．7， 

0．276±0．0l 8，3 83±0 23， and15 31±010，0．233± 

0．0l7． 2 33±0 20，respectively． MFA， Ver， and 

Tri jnhibited the contractions induced by CaC1 and 

pD， values were 4．3± 0 3， 6 23± 0．22， 4．99± 

0 24、 respectively． M FA 3
．
unto[ I『|， Vel"0 03 

wnol L～， and Tri 3ⅢnO卜 L inhibited the con- 

tractions indu~ d bv ACh in Ca —free medium ， 

whileM FA 60 l~mol、L。。， Tri 30 pmol L『。， but 

not Vef 0．6 【l ～，
．
um o L had pronounced inhibitions 

on extracellular calcium-dependent contractions in． 

duced bv ACh． These results suggest that M FA has a 

calcjunl antagonistic eriect and that M FA js similar to 

Tri， but not Ver． jn mechanism 

KEY W ORDS flavones； methylflavonglamine 

verapamil； trifluoperazine； ileum； acetylchol Jne 

serotonin 

提要 MFA，Ver和Tri均剂量依耪性地抑制次大量 

的 ACh，卜HT Bf起的家兔离体回肠平滑肌收缩；井 

抑制不同浓度 CaCI2所致的收缩，pD：值分别为：4_3 

± 0 3、 6 23± 0．22， 4．99± 0．24 M FA 3 um ol‘ 

L一、Ver 0．03#mol，L-‘和 Tri 3#tool·L ‘均抑制 

无钙液中 ACh引起的收缩；MFA 60,amol L～， 

Tri 30
．umol’L-。，对 ACh引起的依细胞外钙性收缩 

也有 明显抑制 ，而 Vet 0．6 pmol·L 对此相收缩几 

无影响．提示：MFA具有钙拮抗作用．其作用方式 

不同于 Ver 与Tri相近 
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甲基黄酮醇胺盐酸盐f4 甲基一7-(2一羟基 
一 3一异丙胺基丙氧基卜黄酮盐酸盐，methyl- 

flavonolamine hydrochloride， MFA)具 有 抗 

多种实验性心律失常和扩张冠脉作用(1 )，能 

对抗去甲肾上腺素，CaCI2和 KCl所致的离 

体主动脉平滑肌的收缩．其作用机制可能与 

钙拮抗作用有关‘”．为了进一步探讨 MFA与 

钙作用的关系，本文观察 MFA对生理激动剂 

乙酰 胆碱(acetylcholiue，ACh)，五羟色 胺 

fserotonin，5-HT)及 CaCI2所引起的兔回肠 

平滑肌收缩反应的影响，并与钙拮抗剂维拉帕 

米 (verapathil，Vet)，三 氟 拉 嗪 (trifluo— 

perazine．Tri)相比较． 

M ATERIALS AND METHoDS 

兔，体重 2，O±S 0．5 k譬， 卓均用，击 

昏后取 1．5一I2，0锄 回肠段，置于含台氏液的 

浴槽中，一端结扎连于张力换能器，另一端连 

通气钩，通 以 95％ o，+5％ CO，，37℃， 

pH=7，3-7．5，前负荷 2 g，平衡 l h后开始实 

验，实验所用药物均按最终浴槽浓度计算． 

平衡期间，每 20min换液 1次，每只兔取 3 

个标本，其中 1个为对照标本，监测该条件下 

标本对激动剂的敏感性变化，如果对照标本的 

反应变化超过 lO％，则对实验结果进行校正 

(扣除标本本身敏感性的变化)．最后，以最大 

收缩为 100％．按Van Rossum氏法f 】求DD：． 

药品 MFA为上海医药工业研究所合成 

室提供，用蒸馏水配成所需浓度，Ver为联邦 

德国 Knoll—AG出品，ACh1|Tri为上海生物 

化学研究所生产，5一HT为瑞士 Fluka产品， 
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台 氏 液 NaCI 136．8；KC1 2．7； 

CaC12 1．8； M gCl2 1．1； NaHCO3 6； 

NaH2PO4 0．4；Glucose 5mmol。L ； 无钙 

液为去除 CaCI2的台氏液，无钙高钾液为无 

钙液中加入KC1 60mmol‘L- 替换等摩尔的 

NaC1 

RESUI S 

MFA，Ver和 1'一对回肠自律性收缩的影 

响 标本稳定 1 h，产生规律恒定的收缩，加 

药后温育 30 min，MFA，Ver，Tti剂量依赖 

牲地使回肠平滑肌自律性收缩幅度下降，与对 

照组比较有显著性差别(P<0．05)(Tab 1) 

MFA，Ver，Tri对 ACh和 5一HT所致 

收缩反应的影响 ACh和 5一HT(20 m0卜 

L 垤E回肠平滑肌产生短暂快速的收缩效应． 

加药后温育 30 min．MFA，Ver，Tri均剂量 

依赖性地抑制 ACh，5一HT所致的收缩．抗 

ACh和 5一HT的 IC 值见 Tab1． 

Tab 1．IC50 (~mol。L )of antagonists against spon- 
taneous contractions and contractions induced by 

submaximal concentrations of ACh(20／anol L’)and 

5_HT I20／anol L 】in isolated rabbit ileem． 

n：5-6， ±s． 
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MFA，Vet．Tri对 CaCh所致收缩的影 

响 回肠平滑肌在无钙液中温育 30 rain后， 

换无钙高钾液使其去极化．30 min后累加 

CaC1，使其浓度呈负对数级上升，以最大收缩 

为 100％，铡出 CaC1，累积浓度一效应曲线． 

而后用无钙液冲洗，等肌张力恢复到给钙 

前水平后 30 min，换无钙高钾液，并分别 

加入 MFA (10—100／~mol L一 )，Ver(0．1—1 

#mol L-t ．Tri(3-30#mol。L一。)，温育 30 

min后重复上述实验 结果为：MFA．Ver， 

Tri均剂量依赖性地抑制不同浓度CaCI2所致 

的收缩(Fig 1)．pD；值分别为： 4．3±0．3． 
6．23±O．22， 4．99±024． 

州  Verapamil
。 

—了— —1 r—r  —1 —亍— __1 

CaCI ／一lg m01-L-’ 

Fig 1． Antagonism of CaCIz-induced contractiom of 

depolarized isolated rabbit ileum by methyl- 

flavonolamine， verapamil， and trifluoperazine- 

= 5， ± ． 

MFA，Ver．Tri对 ACh的两种收缩成分的 

影响 回肠平滑肌在台氏液中稳定 1 h后，用 

无钙液 冲洗井温 育 30 min，加 入 ACh 20 

／anol-L 可致短暂收缩(第 1时相)，其张力 

为 1．74±0．15 g．继加 2mmol·L 钙时，产生 

进一步的收缩(第 2时相)，张力为2．25±O．15 g 

(Fig 2)，以此为对照．用台氏液冲洗并稳定 3O 

min再用无钙液冲洗并温育，同时加入 MFA 3 

zmol·L～， Vel"0 03 pmol-L 和 Tri 3 

／~mol·L- 使 ACh引起的第 1时相收缩分别 

下降 59±9％，16±1％，68±8％ (P<0．or)． 

而对第 2时相收缩几无影响(P>O os) MFA 

60 pmol‘L-。，Tri 30 Bmol’L『 ，使第 l时相 

的收缩下降 95±8％和 99±2％ (P<0．01) 使 

第 2时 相 收{}i}下降 48±5％和 67±5％ 

(P<O．01)．Vet 0．6 pmol L～，使第 1时相收 

缩下降 90±5％ (P<O．01)，而对第 2时相收缩 

几无影响(P>0 o5)． 

搿  叫 嚏  
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缩有抑制作用．这提示 MFA对经 ROC内流 

的钙所致的收缩也有抑制作用． 

本文证实了 MFA的钙拮抗作用，并进一 

步说明了其作用方式不同于 Vet，与Tri相近， 

MFA非选择性地抑制各种来源的激动钙所致 

的收缩，提示具有细胞内作用点． 

， REFIERENCES 

-4 1 Hart BJ，Zhou EF，Wan BS，TangYZ．The effect 
of 4，_1nethyl一7一(2 ydroxy-3一isopropyla n 

propoxy)一flavone hydrochloride (SIPI一549) oo 

Fig 2． 1ahiMtion of preincubafion far 20 min witll all- 

tagoaists 0n 2 components of cantraclioas induced by 

ACh in Ca2+-free solution．CaCI，(2 mmo卜 L_。)was 

added at the arrows． Cantral (A1． Methyl— 

flavonelamine 3{B)and 60(0 i~mol。r‘．Verapamil 

0．03(D)and 0．6(E)llmol·【『。．Trifluoperaziue 3(F) 

and30 ) 0卜 【『0． =6， 

DIS('US sIoN 

影响胞浆内钙离子浓度和／或钙调素活性 

的药物均可影响平滑肌的张力 J，Vet主要影 

响钙离子的跨膜内流 一 ，Tri则通过干扰钙调 

素与调节蛋白的结 台而发挥作用 J．高钾使回 

肠纵形平滑肌膜去极化，开放 PDC，钙跨膜内 
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