
颜色o荷瘤组较深o高剂量组与低剂量组最深o而后者颜色更

深于前者k见图 tk¤ll∀与 ≥� ⁄探针杂交的�≤ 膜上o颜色出

现顺序及深浅和与 �ƒ�探针杂交的 �≤ 膜趋势几乎一致k见

图 tk¥ll∀在提取和纯化 �v鼠肝总 ° � �� 的过程中o由于操

作不慎o未能得到所要的总 ° � �� ~在注射 ��× 后的第六

天o发现 ≤ v鼠死亡o经查死亡原因系鼠间争斗所致~同法提

取该鼠肝的总 ° � �� o未得到所要的样品o推测系 � �� 酶

作用的结果∀

表 1 香菇多糖对各组小鼠瘤体重量的影响kξθ ? σl

� 组

k±� wl

�组

k±� vl

≤ 组

k±� vl

⁄组

k±� vl

瘤湿重kªl s sqtux? sqsts sqtsu? sqstw sqtt{? sqsxt

° 值 n n n 3

n °� sqsx n n °� sqsx √¶�组 3 °� sqsx √¶≤ 组

图 1  荷瘤小鼠肝脏总 ° � �� 分别与 �ƒ�探针k¤l和 ≥� ⁄探针k¥l斑点杂交图

3  讨论

��× 可抑制 ≥t{s肉瘤的生长o降低瘤重o这与其他研究

结果一致≈t ∀ 小鼠荷瘤后o其 �ƒ�和 ≥� ⁄的 ° � �� 表达量

较正常小鼠表达量为多o推测这是由于机体荷瘤o导致小鼠

即时性调动免疫力o表现为 �ƒ�和 ≥� ⁄的转录量增多∀以往

的研究表明 ��× 在细胞和蛋白质活性水平上可提高机体的

免疫力≈z o本实验在注射 ��× 后o发现 �ƒ� 和 ≥� ⁄ 的

° � �� 量也明显高于末注射 ��× 的小鼠∀ 两组剂量 x°ªÙ

®ª!vs°ªÙ®ª相比o前者的作用好于后者o说明 ��× 对小鼠

�ƒ�和 ≥� ⁄基因的表达可能与在活性水平一样存在着浓度

依赖性的双向调节作用∀ 从本实验结果推测 ��× 除影响相

关蛋白质的活性水平以外o也可能影响蛋白质的转录水平即

基因水平o或正是因为��× 对 �ƒ�和 ≥� ⁄的转录水平产生

影响o才有 �ƒ�和 ≥� ⁄在活性上的变化∀ ��× 在蛋白质转

录水平以及在分子水平的其他层次k如翻译水平!蛋白质构

象l上究竟如何影响机体的功能o还有待于进一步研究∀
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哒嗪酮类药 �2{|w对血小板激活时钙流动的影响

白建平 汪 钟t
k大同 svzss{ 大同医学专科学校药理室 ttssssx 医学科学院基础医学研究所l

摘要 目的}探讨 �2{|w对血小板功能的影响是否与钙有关∀ 方法}用荧光钙离子指示剂观察 �2{|w对血小板胞浆游离钙的影

响∀ 结果}�2{|w通过减少钙内流和释放明显抑制比凝血酶引起的血小板≈≤ ¤
un  ¬的升高o剂量与效应相关∀ �2{|w对钙内流的

抑制比对钙释放的抑制作用强∀ 结论}�2{|w抗血小板聚集可能主要是抑制钙内流∀

关键词 凝血酶~血小板~钙~�2{|w
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un  ¬¬± ³̄¤·̈¯̈ ·¬±§∏¦̈§ ¥¼ ·«µ²°¥¬± ¬± ¤ §²¶̈
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°¤¬̄¼ §∏̈ ·² ¤± ¬±«¬¥¬·¬²± ²©≤¤
un

¬±©̄∏¬q

ΚΕΨ Ω ΟΡ ∆ Σ × «µ²°¥¬±o° ¤̄·̈¯̈ ·¶o≤ ¤̄¦¬∏° o�2{|w

  一般认为血小板胞浆游离钙的提高是血小板活化的起

始因素≈t ∀先前的实验证明无论体内或体外给药o�2{|w均能

明显抑制 � ⁄° 或凝血酶诱导的家兔血小板聚集∀ 为了探讨

�2{|w对血小板功能的影响是否与钙有关o本实验观察了 �2

{|w对凝血酶激活的血小板胞外钙内流及胞内储存钙释放的

影响∀

1  材料和方法

1q1  试剂

�2{|w 由上海第二军医大学药学系孙常晟教授提供~

∏́¬±2uo毛地黄皂甙o⁄× °� o� ³̈̈ ¶o°��uo凝血酶为 ≥¬±ª°¤

公司产品}∞�× � 由北京化学药品商店购买∀

1q2  仪器

� �× � ≤ � � {xs ƒ ∏̄²µ̈¶̈ ±¦̈ ¶³̈ ¦·µ²³«²·²° ·̈̈µ∀

1q3  方法

1q3q1  血小板的制备}取健康成人血o献血者要求在 ts天

内未服过阿斯匹林和类似药物∀用 � ≤⁄k枸橼酸 sqwzªo枸橼

酸钠 tqvvªo葡萄糖 vªotss° ¯蒸馏水l以 tΒ wk� ≤⁄Β 血l的

比例抗凝o离心kuss≅ ªots°¬±lo取上清为富含血小板血浆

k°� °l∀在 °� ° 中加入 °��uksquΛªÙ° l̄以防止血小板聚集o

然后用 ∏́¬±2uktxΛ° l与 °� ° 在 vzε 温育 vs°¬±o将温育后

的 °� ° 离心ktuss≅ ªoy°¬±l弃上清o在血小板团块中加适

量 � ³̈̈ ¶缓冲液ktwx°° ²̄Ù�2�¤≤�ox°° ²̄Ù�2�≤ ōt°° ²̄Ù

�2� ª¶²wots°° ²̄Ù�2� ³̈̈ ¶ots°° ²̄Ù�2ª̄∏¦²¶̈ o°� 为 zqwl

制成血小板悬液o将血小板计数调至 t2u≅ ts{Ù° ō再加入

⁄× °� ksqt°° ²̄Ù�lok用于螯合非 ≤ ¤
un 二价金属离子o以排

除荧光干扰lo然后置 vzε 待测≈≤ ¤
un  ¬

≈up v ∀

1q3q2  ≈≤ ¤
un  ¬的测定}激发波长为 vv|±° o发射波长为

w|u±° o在 t°° ²̄Ù�外钙的存在下o首先测定静息血小板和

凝血酶激活的血小板的荧光强度kƒ l~加入毛地黄皂甙ksq

t°° ²̄Ù�l破膜o测定 ∏́¬±2u与 ≤ ¤
un 螯合达到饱和时的荧光

强度kƒ°¤¬l再加入 � ±≤�ukw°° ²̄Ù�lk可熄灭 ∏́¬±2¤荧光l

测定血小板自身的荧光强度kƒ °±l~经公式 t计算 ∏́¬±2u自

身的荧光强度kƒ°¬±lo经公式 u求出血小板≈≤ ¤
un  ¬∀

ƒ°¬±� ƒ°±n tÙykƒ°¤¬p ƒ°±l  k公式 tl

≈≤ ¤
un  ¬� ®§kƒp ƒ°¬±lÙkƒ °¤¬p ƒl  k公式 ul

注}�§k ∏́¬±p u与 ≤ ¤
un 的解离常数l� ttx±�

2  结果

2q1 凝血酶激活血小板时≈≤ ¤
un  ¬的变化

静息血小板≈≤ ¤
un  ¬为 zvq{? |qw ±° ²̄Ù�o加入 ≤ ¤≤ ū

k °̄ ° ²Ù�l后o≈≤ ¤
un  ¬升为 tutqv? vuq|±° ²̄Ù�o 血小板经

凝血酶激活后o≈≤ ¤
un  ¬增至 wywq|? tv|quk图 tl∀

2q2 凝血酶激活血小板内钙释放的测定

在无钙介质中k加入 ∞�× � 络和钙l测的静息血小板

≈≤ ¤
un  ¬为 xtqt? xq|±° ²̄Ù�o经凝血酶激活后o≈≤ ¤

un  ¬增

至 zvqs? {qu±° ²̄Ù�k图 ul∀两者之差为 utq|? |q|±° ²̄Ù�o

此值为胞内钙的释放∀

2q3 �2{|w对凝血酶激活血小板时≈≤ ¤
un  ¬的影响

与血小板在 vzε 下温育 ts°¬± 的 �2{|wktsp |otsp {o

tsp zotsp y
° ²̄Ù�l对凝血酶激活血小板时≈≤ ¤

un  ¬的增加有

明显抑制作用o剂量与效应有关k表 tl∀

图 1  凝血酶激活血小板时≈≤ ¤
un  ¬变化k±� zo÷

ϖ ? ¶lo

3 3 3 ° � sqst 与静息血小板比o� q静息}�q≤¤≤ ū

k °̄ ° ²̄Ù�l~≤ q凝血酶ksqvΛÙ° l̄∀

图 2  凝血酶对细胞内钙释放的影响k±� zo÷
ϖ ? ¶l3 3

3 °� sqst与静息血小板比o� q静息}�q凝血酶ksqvΛÙ

° l̄∀
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表 1 �2{|w对凝血酶激活血小板时≈≤ ¤
un  ¬的影响

药物 剂量k°°²̄Ù�l 例数
≈≤¤un  ¬k±° ²̄Ù�l

÷
ϖ? ¶

抑制率h

对照 p z wywq|? tv|qu p

�p {|w tsp | y vzxq{? {{qs3 t|qu

tsp { y u|uqy? zzq|3 3 vzqt

tsp z y uwyqu? yzqx3 3 3 wzqs

tsp y y tuxq{? uwq|3 3 3 zuq|

3 °� sqsx 3 3 °� sqsx 3 3 3 °� sqst

2q4  �2{|w对凝血酶激活血小板时胞内钙释放的影响

小剂量ktsp z
° ²̄Ù�l�2{|w对凝血酶引起的血小板内钙

释放无影响o当剂量增加到 tsp y
° ²̄Ù�时o明显抑制凝血酶

引起的内钙释放k表 ul

表 2 �2{|w对凝血酶激活血小板时胞内钙释放的影响

药物 剂量k°°²̄Ù�l 例数
≈≤¤un  ¬k±° ²̄Ù�l

÷
ϖ? ¶

抑制率h

对照 p { utq|? |q| p

�p {|w tsp z w t{qw? vqt3 txq{

tsp y w |qx? sqy3 3 xyqy

3 °� sqsx  3 3 °� sqsx

3  讨论

本实验结果表明o加入 ≤ ¤≤ ūkt°° ²̄Ù�lo≈≤¤un  ¬明显

增加o这种情况下的钙内流称为基础钙漏o因为其不依赖激

动剂o对大剂量的钙通道阻滞剂例如戊脉安不敏感∀ 凝血酶

引起血小板≈≤ ¤
un  ¬明显增加o这是胞外钙内流及胞内储存

钙释放所引起∀在胞外加入 t°° ²̄Ù�∞�× � 螯合胞外钙后o

钙的内流极少o可被忽略o因此钙的任何变化可归于内钙释

放入胞浆∀ 在外钙缺乏的情况下o凝血酶引起血小板≈≤ ¤
un  ¬

增加程度明显下降o这提示凝血酶使≈≤ ¤
un  ¬增加部分是通

过内钙释放o但主要是通过剌激钙内流∀ 众所周知钙内流是

通过电位依赖性通道调节o由于在人体血小板缺乏有电位依

赖性通道的证据o因此o凝血酶似乎通过膜受体激活血小板o

而引起钙内流∀ �2{|w以剂量依赖方式明显对抗凝血酶引起

的血小板≈≤ ¤
un  ¬的增加o但需要较大的剂量才能抑制内钙

的释放∀ 本结果提示 �2{|w对钙内流的抑制比对钙释放的抑

制作用强∀以往的研究证明钙通道阻滞剂可以抑制凝血酶引

起的血小板钙内流≈w ∀ �2{|w对钙内流的抑制作用类似于钙

通道阻滞剂∀所以o阻止钙内流可能是 �2{|w抗血小板聚集的

机制∀ 此外o有资料表明钙从血小板内储库的释放可能通过

�°v 促发
≈x o�2{|w对血小板肌醇磷酯代谢的作用有待于进一

步研究∀
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魔芋精粉对四氧嘧啶糖尿病大鼠的降糖作用

茅彩萍 徐乃玉 顾振纶k苏州 utxssz 苏州医学院药理教研室l

摘要 目的}研究魔芋精粉对四氧嘧啶糖尿病大鼠的降糖作用∀ 方法}给四氧嘧啶糖尿病大鼠魔芋精粉 tqxªÙk®ªq§l∀ vqsªÙ

k®ªq§l连续 w周后o测定其空腹血糖!血清胰岛素!糖耐量试验以及切片观察胰岛形态∀结果}给药 u周后o空腹血糖显著降低~

w周后糖耐量能力明显增强o但对血清胰岛素的影响不大∀病理切片结果提示}胰岛形态!结构明显修复∀结论}魔芋精粉对四

氧嘧啶糖尿病大鼠有标本兼治的功效∀

关键词 魔芋精粉~四氧嘧啶~实验性糖尿病~血糖~胰岛素~胰岛∀

Ηψπογλψχεµ ιχ εφφεχτσοφ Αµ ορπηοπηαλλυσΚονϕαχ ιν αλλοξαν διαβετιχ ρατσ

� ¤² ≤¤¬³¬±ª÷ ∏�¤¬¼∏�∏�«̈ ± ∏̄±k∆ επαρτµ εντ οφ πηαρµ αχολογψoσυζηου µ εδ ιχαλΧολλεγ εoΣυζηου utxsszl

ΑΒΣΤΡ ΑΧΤ  ΟΒϑΕΧΤΙς Ε }× ² ²¥¶̈µ√¨«¼³²ª̄¼¦̈°¬¦ ©̈©̈ ¦·¶²©� °²µ³«²³«¤̄ ∏̄¶�²±­¤¦¬± ¤̄ ²̄¬¤± §¬¤¥̈ ·¬¦µ¤·¶qΜΕΤΗΟ∆ }

#x{t#中国现代应用药学杂志 usst年 y月第 t{卷第 v期                 ≤«¬± �� � °ousst �∏± ö∂ ²̄ qt{ �²qv




