
 

b—z g Pj) 

B珥LlD ： ISSN 0253-9756 中 国药理学报 Acts Ph=rnmcotog~ca Sinica 1993 Mayl 14(3)：266-268 

甲基黄酮醇胺盐对心肌梗死兔血浆 TXA：和 PGI：水平的影响 

， ! 兰竺·郝一彩，陶然 (山西匿学院药理教研室·太原030001，中国) 

Effects of amtlaylflavoaetmmine on TXA， and PGIj 

plⅢ levels IⅡrmblbits with myocardial infarction 

ZHANG Pin，TANG Yun——Zhao．HAO Yi——Bin， 

TAO Ran (Dep~rtmem ofp~ ology，Shan~ 

M edicodCollege，Taiyuan 030001， d) 

A嘟 RACT E CtS of methyl／hvonolamine (MFA) 

on TXA2 and PGI2 plasma Ievels in rabbits of myoear- 

diaI infarction were investigated．It "#iRa found that 

吣  1evels were inhibited by MFA 2．5 or 5．0mg 
· kg— iv whih 6-keto—PGF1 levels were only slightly 

inhibited after repeated doses of 5．0 mg·kg一 iv wit1~ 

in 6 h．This result indicates that MFA exhibit stronger 

inhibition on cychi-oxygenase in platelets than in en- 

dothelia1 cells．In addition，the myocardiaI injury and 
the size of myocardial infarction were much less in the 

MFA treated groups than in the contro1． 
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摘要 甲基黄酮醇胺盐 (MFA)一扶2．5及5．0 mg 
．kg-。 仅明显抑制心梗兔血浆 TX 的异常增 加， 

而多次 5．0 mg·kg iv则对 6-keto-PGF 也有轻度抑 

制作用．提示 MFA对血小板及血管内皮细胞环氧酶均 

有抑翻作用，但对前者更为显著．同时MFA还可减轻 

心梗后心肌缺血损伤 ，缩小心梗面积． 

关簟调 黄酮类， 血栓紊 ， 6-酮前列腺紊 F 
心肌梗死 一

．
：：— 1 

， Rrb 鼋噩  移 
甲基黄酮醇胺盐是上海医药工业研究院合 

成并提供的黄酮类化合物，其化学名为 4’一甲 

基一7一(2-羟 基一3-异 丙胺基 丙氧基)一黄 酮盐酸 

盐．我室前期实验表明，本品具有明显的抗血 

小板聚集和抗血拴形成的作用“ ．为进一步 

阐明其作用机制，本文通过结扎兔冠状动脉左 
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室支制造动物心梗模型，并采用放射免疫法观 

察 了 MFA 对 不 同程 度 缺血 状 态 下血 浆 中 

TXA2，PGI：的稳定代谢产物 TXB。，6-keto- 

PGF 的含量及比值的变化 ，以反应MFA对心 

梗兔血浆 TXA 和 PGI 水平及比值的影响． 

MATERIALS AND METHODS 

药翱 MFA由上海医药工业研究院提供，临用 

前用蒸馏水配制．乙酸乙醇为郑州化学试剂二厂生产 

(批号88一O8—23)，硝基四氮哇兰(N-BT)为上海前进 

农场试剂厂生产的结晶，用pH 7．4磷酸缓冲液配成 

0．1 的溶液．放免药盒由中国人民解放军总医院中 

心实验室提供．液闪测定仪为美国Beckman 9800型． 

兔惫性心肌梗死攥型 翻备 健康家兔，体重 

2．5士 0．3 ，雌雄兼用．实验A分为两个剂量组(分 

别iv 2．5及5．0mg·kg )及生理盐水对照组( 等容 

量生理盐水)．用戊巴比妥钠3o mg·kg叫iv麻醉后， 

ivMFA或NS，10min后自颈动脉插管取血样 1次． 

开胸剪开心包后，在冠辣左室支1／2以下至1／3以上 

的部位以4号丝线进行结扎，然后逐层关胸．结扎后 

10rain，30 min，50min，各取血样1次．同时进行心 

电图监测．实验 B分为药物组(N1FA 5．0mg·kg 

．v)和盐水对照组(等容量生理盐水 )，开胸前取血样 

1次。接前述方法结扎左室支．结扎后20min。2 h．6 

h共3次ivICFA．每次5．0II1g·kg一．z h，6 h给药 

前分别取血样，同时描记心电图． 

Tx ，rwkelo-l~F， 盐免测定 按实验设计的不 

同时间点用含吲噪美辛一肝紊液湿润过的空针塑料注 

射器采集全血2．5ml，立即在注射器内轻轻蔫惆混匀， 

注入事先浸泡在冰水浴中的塑料试管内，立即离心 15 

mln(1200×g．4℃)以分离血浆．每份样品取 1 ml血 

浆置于椎形提取管中，并加0．1mlHCI 1mol·L 使 

pH至3．5--4．0，再用重蒸乙酸乙酯 5ml提取 2次， 

将两次提取的上清澈合并于澈闪瓶中风干，干燥的样 

本封闭后置--20C保存备检．全部样本收集完毕后用 

放免法一次测定． 
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心阻大体染色法 冠脒结扎后12 h将家兔处死， 

迅速取出心脏，沿冠状淘剪去心房和大血管根部，将 

心室横切成 5--7片，置于0．1％硝基四氨唑兰液中， 

在37℃下染色15 min后将梗死心肌剪下称重，求出梗 

死部分心肌占各自心室重量的百分数，以估价心梗范 

围的大小． 

RBSULTS 

MFA对 TXB2，6-keto—PGFn水平及比值 

的影响 急性实验性心梗后 Tx 水平急剧升 

高 ，6-keto—PGFll早期(50 min内)无明显改变， 

二者 比值 TXB2／6一keto—PGFl口明显增高．而 iv 

MFA可显著抑制 TXB 水平的提高，对 6一ke— 

to．PGF 几乎无影响，故 MFA可使二者 比值 

降低(Tab 1)．从实验 B中看出，心梗后缺血时 

间在一定范围内延长，Tx 水平仍持续增高， 

同时 6-keto—PGF 也有轻度代偿性增高．连续 

多次应用 MFA后，在TXB2水平明显抑制的同 

时也可轻度抑制代偿性增加的 6-keto—PGF 

(T 2)． 

MFA对心梗后心电圉 ST段变化的影响 

心梗后 l0min ST段即有升高 ，应用 MFA后 

能显著抑制心肌缺血损伤时 ST段上升，在 30 

min，50 min时尤为显著(Tab 3)． 

MFA对心梗后室颤发生牢的影响 急性 

实验性心梗后盐水对 照组中有 4例发生室颤． 

室颤发生率 为 40 ，而用药组无一例发生室 

颤， 与 NS对照组相比有显著差异性(P< 

0．05)． 

MFA对心梗后心电图 Q波发生牢的影响 

NS对照组有 6例于结扎后 6 h出现 Q波 ，发 

生率为 86 ，而 MFA组仅一例出现 Q渡，发 

生率为 l4 ，差异显著(P<0．05)． 

MFA对心梗范围的影响 N—BT染色法 

表明：冠脉结扎后 12 h心梗部分占其心室重量 

百分比在盐水组为 19．3士2．7 ，而 MFA组 

仅为 9．8士z．3 ，差异显著(P<0．05)． 

DIsc【lsslON 

本实验观察到心梗后 Tx 急剧升高，推 

测是由于多种因素综合作用的结果“ ．鉴于 

TXA 具有强大的收缩血管和引起血小板聚集 

的作用，因而促进了心梗的发生和发展．实验 

结果显示结扎后 l0 min ST段即有明显升高， 

30 min后 TXB 方 有 明 显 增加 ，而 6-keto- 

PGF 在结扎后 50 min内尚无 明显变化 ，提示 

Tmb 1． Effects of MFA 2．5 or 5．0 mlg·l噜～ Iv Oil TXB2(̂ )，6-keto—PGF_ (B)Ievels(~ ／ed plasma)，aad 

TX~／64keto-PCF nHo(c)in ralbblts-x~s- ’P>O-05， ’’ < 05， ⋯ P<m 01宙 coatrol· 

P> 0．05， P< 0．05， P< 0．01 self-contro1． 
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TIb 2． Effects ofMFA Iv thrJt~e within 6 h on ．玎 

(A)，6-keto-PGFk(B)levels (pg／mJ plasmn)．and 

．玎【 ／6土 pGF扭ratio(c)in rabbits．-一6．__士f． 

。，> 0．05， ¨，< 0．05， ⋯ ，< 0．09口 contro1． 

P> 0．08， -X-p~ 0,05． ，< 0．01口 self-gontrol 

Tab 3· Elfects of OIII Ueig
—

ht of ST segment(m )af— 

termyocard~linfar~tion． 土 f． ’P> 0．05． ⋯ P< 

0．01 t|con~o1． 

心梗早期心肌组织的缺血性损伤变化较血小板 

和血管内皮细胞的变化更为重要．Kloner 等 

发现阻断狗冠脉 40 min后心肌组织呈现严重 

损伤，而血管内皮细胞仍保持完整，缺血 60 

rain后血管 内皮细胞方呈轻度水肿，此结果支 

持了本实验的结果与推测．随着缺血时间的延 

长，本 实验也可见到 6nketo—PGF 水平 的增 

加，这可能是对心肌缺血损伤和／或血小板活 

性增高的一种反应，此与文献 报道相符． 

实验结果还表明，一次 iv MFA即可明显 

地抑制心梗后 Tx 水平的升高 ，而多次给予 

MFA后才能轻度抑制 6-keto—PGF 的水平， 

推测小剂量 MFA主要抑制血小板环氧酶，而 

多次给药的累加作用才能对血管 内皮细胞的环 

氧酶产生抑制效应． 

本实验可见到 MFA抑制心梗后 ST段抬 

高，减少 Q波发生，缩小心梗面积以及降低冠 

脉结扎后室颤发生率，进一步证实了 MFA对 

缺血心肌的保护作用．近年来有学者 “ 认为 

TXA 大量释放与急性心梗室性心律失常的发 

生呈正相关，而 MFA正是在降低 TXA 水平 

的同时抑制 了心律失常的发生，支持了这一观 

点． 
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