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cAMP and cGMP. ELISA was used to detect the level of serum IL25. Results　Compared with the skin structures at non2
acupoints , an increase in cell desquamation of the stratum corneum , and changes in the density of the lipid bimolecular

layer along with the formation of folds , were found in the skin structures at acupoints. After administration , the level of

cAMP increased , and the level of cGMP decreased , and the ratio of cAMPΠcGMP decreased as well in each experimental

group . However , the level of cAMP tended to be normal in 2 hours and the ratio of cAMPΠcGMP tended to be normal in

7 hours in the Feishu group and Tanzhong group while the same results showed in the non2acupoint group in over 8 hours ,

respectively. As compared with that in the asthma control group , the level of serum IL25 was lowered in both the Feishu

group and non2acupoint group ( P < 0. 05) , and the effect was stronger in the Feishu group than in the non2acupoint

group ( P < 0. 05) . Conclusion　The acupoint administration of transdermal aminophylline preparation can produce ob2
vious immunoregulatory effect .

KEY WORDS : Transdermal Aminophylline Preparation ; Acupoint Effective Response ; Stratum Corneum ; cAMP ;

cGMP ; IL25

藏药 7号水提液对大鼠离体胸主动脉条收缩作用的影响 3
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摘要 :目的　通过观察藏药 7号水提液对大鼠离体胸动脉条收缩作用的影响 ,研究藏药 7号的降压

机制。方法　以生理盐水作为对照组 ,观察藏药 7号水提液 (6 gΠL)和维拉帕米 (Ver 01013 gΠL)对高

K
+液引起的主动脉条收缩的时效影响 ,观察对 KCl、NE及 CaCl2 引起的大鼠主动脉条收缩的量效

曲线的影响 ,以及对 NE引起的依赖于细胞内钙及细胞外钙收缩的影响。结果　藏药 7号水提液

抑制高 K+液引起的主动脉收缩 ( P < 01001) ;而且可以使 KCl、NE及 CaCl2 引起的大鼠主动脉条收

缩的量效曲线非平行右移 ,最大效应降低 ,呈非竞争性拮抗作用 ( P < 0105) ;与维拉帕米相似 ,并且

对NE引起的依赖于细胞内钙及细胞外钙的收缩均有抑制作用 ( P < 0105) 。结论　提示藏药 7号

的降压机制与钙离子通道拮抗剂一致 ,而且其作用效果比 Ver平稳 ,其最大作用与 Ver相近。

关键词 :藏药 7号水提液 ;大鼠离体主动脉条 ;收缩 ;维拉帕米

中图分类号 :R28515

　　由于青藏高原特殊的生活环境的影响 ,当地居

民的高血压患病率很高 ,藏医药学积累了大量的治

疗高血压疾病的经验[1 ]
,藏药 7 号就是依据藏医学

古老配方改进的一种纯天然药物 ,其成分含有雪灵

芝、兔耳草 ,均为青藏高原特殊植物 ,有很好的降压

作用 ,据《藏药志》、《晶珠本草》等记载 : 雪灵芝味

苦、性寒 ,有清肺中之热、止咳、降血压、滋补作用。

兔耳草味苦、性寒 ,有清热、凉血、解毒功能 ,用于五

脏有热、血分热毒、体虚潮热、高血压 ,有体外抑菌、

抗炎作用。但是对其降压机制还未见报道。本实验

以大鼠离体胸主动脉条为标本 ,对其降压机制进行

探讨 ,并与钙离子拮抗剂维拉帕米 (Verapamil ,Ver)

作比较。

1　实验材料

1. 1　动物

Wistar 大鼠 ,雌雄兼用 , (200 ±50) g ,由解放军

总医院动物中心提供 ,合格证号 :SCXK(京) 2002007。

1. 2　药物

藏药 7号 ,中国科学院西北高原生物研究所提

供 ;Ver为天津中央药业有限公司产品 ;去甲肾上腺素
(Norepinephrine ,NE)为 Sigma 产品 ;其他试剂为分析
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纯。Krebs 液组成 (mmolΠL) [2 ]
:NaCl 11810、KCl 4175、

CaCl2 118、MgSO4 112、KH2 PO4 112、NaHCO3 25、Glu2
cose 11 , pH 714。无 Ca

2 +
Krebs液 :按照正常 Krebs液

中去掉 CaCl2 ,加入 EDTA 0101 mmolΠL。无 Ca2 +高 K+

Krebs液 :为无 Ca2 + Krebs液中含有 K+ 40 mmolΠL。
113　仪器

肌张力传感器 ,型号 J H - 2 ,中国北京航天医学

工程研究所产品。生理记录仪 ,型号 3066 ,四川仪

器四厂产品。超级恒温器 ,型号 WCΠ09 - 05 ,重庆试

验设备厂产品。

1. 4　统计学处理

实验数据以平均值±标准差表示 ,两者之间的

比较用 t检验 , P < 0105表明有显著差异。

2　方法与结果

2. 1　臧药 7号水提液的制备[3 ]

藏药 7号生药粉末 20 g ,于蒸馏水 100 mL 浸泡

过夜 ,连续提取 3次 ,每次 1 h ,过滤收集提取液浓缩

至 20 mL ,得到水提液 (浓度 1 gΠmL)备用。

2. 2　大鼠胸主动脉条标本的制备[2 ]

取实验动物 ,击头致昏 ,沿胸骨左缘纵向剖开胸

腔 ,暴露心脏及大血管。剪下胸主动脉降支 ,置于盛

有经氧饱和的 Krebs 液的平皿中 ,冲洗至无血迹 ,剔

除多余的脂肪和结缔组织。用细剪将主动脉剪成长

5 mm的动脉条 ,将实验标本下端固定于浴槽挂钩

上 ,游离端用细线悬吊于张力传感器的力臂上。浴

槽内的 Krebs液保持 37 ℃,浴槽容积保持于 30 mL。

营养液中饱和供应 95 %O2 + 5 %CO2 的混合气体 ,标

本负荷 2 g ,每 15～20 min换液 1次 ,平稳 2 h ,证实

标本处于稳定状态后即可进行实验。

2.3　藏药 7 号对离体大鼠胸主动脉条收缩的影

响[4 ,5 ]

21311　藏药 7号对高 K
+引起的主动脉条收缩的影

响[3 ]
:以 KCl 80 mmolΠL引起的主动脉收缩高峰为对

照峰值 ,用 Krebs液冲洗待到张力恢复后 ,再以同浓

度的 KCl 使主动脉收缩达到均值后 ,分别用藏药 7

号水提液 6 gΠL和Ver 01013 gΠL加入浴槽 ,以生理盐

水作为对照 ,药物使主动脉条逐渐舒张 ,能够显著抑

制 KCl所引起的收缩反应 ( P < 01001) ,结果见图 1。

发现藏药 7 号水提液 6 gΠL 在 10 min 对 80 mmolΠL
KCl引起的血管收缩出现明显抑制作用 ,70 min 达

到最大抑制作用 ,Ver 01013 gΠL 在 10 min时有了显

著作用 ,40 min时达到最大抑制作用 ,且藏药 7号的

作用效果比 Ver更加稳定平缓。

21312　藏药 7 号对 KCl 所致的主动脉条收缩反应

的影响 :按照蓄积技术给药[6 ]
,依次加入 KCl ,浓度

按 10、20、40、80 mmolΠL 递增 ,得 KCl 收缩主动脉条

的量效曲线 ;之后用 Krebs液反复冲洗标本 ,待其张

力恢复至基线后 20 min ,分别加入藏药 7号水提液 6

gΠL和 Ver 01013 gΠL ,对照动脉条给生理盐水 ,给药

50 min后测定量效曲线变化 ,结果见图 2。藏药 7号

水提液可以使 NE量效曲线非平行右移 ,使最大反

应降低 66102 % ,作用性质与 Ver 相似 ,呈非竞争性

拮抗效应 ( P < 01001) 。计算 pD
’
2 ,藏药 7 号水提液

和 Ver的 pD
’
2 分别为 2151 gΠmL ,5179 gΠmL。

图 1　藏药 7号水提液和 Ver对 80 mmolΠL KCl

引起的大鼠主动脉条收缩的影响

图 2　藏药 7号水提液和 Ver对 KCl收缩大鼠

主动脉条量效曲线的影响

21313　藏药 7号对 NE所致的主动脉条收缩反应的

影响 :按照蓄积技术给药[6 ]
,依次加入 NE ,浓度由 1

nmolΠL 累积至 10μmolΠL ,按 1 log(molΠL)递增 ,得NE

收缩主动脉条的量效曲线 ;之后用 Krebs液反复冲

洗标本 ,待其张力恢复至基线后 20 min ,分别加入藏

药 7号水提液 6 gΠL和 Ver 01013 gΠL ,对照动脉条给

生理盐水 ,给药 50 min后测定量效曲线变化 ,结果

见图 3。藏药 7号水提液可以使 NE收缩的量效曲

线非平行右移 ,使最大反应降低 2115 % ,作用性质

与 Ver相似 ,呈非竞争性拮抗效应 ( P < 0105) 。计算

pD
’
2 ,藏药 7 号水提液和 Ver 的 pD

’
2 分别为 1165 gΠ

mL ,5100 gΠmL。
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图 3　藏药 7号水提液和 Ver对 NE收缩

大鼠主动脉条量效曲线的影响

21314　藏药 7号对 CaCl2 所致的主动脉条收缩反应

的影响 :将动脉条于 Krebs 液中平衡 2 h ,再用无

Ca
2 +

Krebs液换洗平衡 30 min后 ,换入无 Ca
2 +高 K

+

的 Krebs 液使之去极化 , 20 min 后加入 CaCl2 (按

0101、0103、011、013、1、3 mmolΠL递增) ,得到 CaCl2 收

缩主动脉条的量效曲线 ,然后用无 Ca
2 +

Krebs液反

复冲洗动脉条 ,等到张力恢复至基线并再重复去极

化 20 min ,分别加入藏药 7 号水提液 6 gΠL 和 Ver

01013 gΠL ,对照动脉条给生理盐水 ,给药 50 min后重

测量效曲线的变化 ,结果见图 4。藏药 7 号水提液

对 CaCl2 诱导的动脉条收缩的量效曲线非平行右

移 ,使最大反应降低 50143 % ,呈非竞争性拮抗效应
( P < 0105) ,计算 pD

’
2 ,藏药 7号水提液和 Ver的 pD

’
2

分别为 2122 gΠmL , 5172 gΠmL。

图 4　藏药 7号水提液和 Ver对 CaCl2 收缩大鼠

主动脉条量效曲线的影响

21315　藏药 7号对 NE诱导主动脉条依赖细胞内钙

与外钙收缩的影响[7 ] :主动脉条在 Krebs 液中平衡

后 ,以 NE加入浴槽中 (终浓度为 011μmolΠL )肌条

出现明显收缩 ,其收缩高峰作为对照峰值 ,然后再以

无 Ca2 +的 Krebs液冲洗 3 次 ,待稳定后再以等浓度

的NE使主动脉收缩 (依赖内 Ca2 +的收缩) ,直至收

缩达到稳定后再以 CaCl2 加入浴槽中 (Ca2 + 的浓度

为 215 mmolΠL)使主动脉条进一步收缩 (依赖外 Ca2 +

的收缩)并达到峰值。以此作为给药前的对照。然

后再用无 Ca
2 +的 Krebs液冲洗 ,待稳定后再以藏药 7

号水提液 6 gΠL和Ver 01013 gΠL加入浴槽中 ,对照动

脉条给生理盐水 ,再重复上述实验步骤。结果显示 ,

藏药 7号水提液对依 NE诱发的两种收缩成分均有

抑制 ( P < 0105) ,而 Ver 只抑制依赖细胞内 Ca2 + 的

反应 ,不影响依赖细胞外 Ca
2 + 的反应 ( P > 0105) 。

结果见表 1。

表 1　藏药 7号水提液和 Ver对 NE诱导主动脉条依

赖细胞内钙与细胞外钙的影响 (珋x ±s ; n = 6)

组　别 依赖内钙收缩率Π% 依赖外钙收缩率Π%

给药前 65156±8. 14 63149±7. 17

生理盐水对照 60148±10. 36 58174±5. 78

臧药 7号 6 gΠL 40106±9. 29 3 50122±10. 42 3

Ver 01013 gΠL 19150±6. 18 3 3 55108±9. 38

　　注 :与生理盐水比 3 P < 0105　3 3 P < 0101

3　讨论

高血压是常见的心血管疾病 ,据估计 ,我国现有

高血压患者超过 1亿人 ,并有继续上升的趋势 。由

于血管对血压形成和维持具有重要的作用 ,动脉血

压过高多半是由于中小动脉过分收缩 ,引起外周阻

力增高所导致 ,因此 ,许多治疗高血压的药物主要是

通过降低血管 (特别是中小动脉)平滑肌的张力而发

挥作用的 ,尤其是钙离子拮抗剂对降低血管平滑肌

张力具有重要作用[8 ]。目前认为 ,细胞膜上存在两

类钙通道[9 ]
,一为电压依赖型通道 ( PDC) ,该通道受

膜电位控制 ,具有电压依赖性。当细胞膜去极化 (如

用高 K
+液)到一定水平时 ,PDC开放 ,钙离子经此内

流。还有一种为受体控制型通道 ( ROC) ,该通道与

膜上特异性受体相偶联 ,并能够被膜上受体激活。

特异性受体激动剂如去甲肾上腺素 (NE)与受体结

合而使 ROC开放 ,不仅使细胞外钙内流 ,还能使细

胞内的储存钙释放。

实验中观察藏药 7号水提液 (6 gΠL)和维拉帕米
(Ver 01013 gΠL)对高 K

+ 液引起的主动脉条收缩的

时效曲线的影响 ,发现藏药 7号水提液能够显著抑

制高 K
+液引起的收缩 ,并且其作用效果比 Ver更加

稳定平缓 ,因而对于临床治疗具有重要的意义 ,这也

是藏药降压作用的重要特点。藏药 7号水提液可使

KCl和 NE引起的主动脉条收缩的量效曲线非平行

右移 ,使最大反应降低 ,作用性质与 Ver 相似 ,呈非

竞争性拮抗效应 ,表明藏药 7号对 PDC和 ROC都具

有拮抗作用。此外 ,同一浓度的藏药 7号水提液对

KCl引起的收缩反应的抑制比对 NE引起的收缩反
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应的抑制作用要强 ,其机制可能是藏药 7 号对于

PDC的抑制较强。观察药物对血管平滑肌 CaCl2 量

效曲线的影响是证明药物是否具有钙内流阻滞作用

的直接方法。

实验也发现藏药 7号水提液对 CaCl2 收缩主动

脉条的量效曲线有显著影响 ,说明藏药 7号水提液

可以通过某种途径阻滞钙离子内流。此外藏药 7号

水提液对 NE引起的主动脉条依赖细胞内钙与外钙

的收缩均有抑制作用 ,提示藏药 7号水提液既可以

抑制细胞外钙内流 ,又可以抑制细胞内储存钙的释

放。以上实验提示 ,该药中也可能含有一些小分子

或大分子物质可以通过与细胞膜上受体结合或者直

接进入细胞内发挥作用。

总之 ,藏药 7号水提液对大鼠离体胸主动脉条

的作用性质与已知钙离子通道拮抗剂 Ver 相似 ,能

通过影响细胞内、外钙而发挥扩张血管的作用 ,从

pD’2 值分析 ,藏药 7号的药效作用比Ver弱。但是其

作用效果比 Ver平稳持久 ,其作用的最大效果与 Ver

相近 ,提示藏药 7号水提液中可能含有的一些物质 ,

具有良好的降压作用 ,但是其有效物质的分离及鉴

定尚待进一步研究。
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Effect of the Aqueous Extract of Tibetan Drug No. 7 on the Contraction
of Rat Isolated Thoracic Aortic Rings

Peng Xiaoyun (彭晓云) , Tao Yanduo (陶燕铎) , Wen Shaojun (温绍君) , et al .

( Northwest Plateau Biology Institute , China Academy of Sciences , Qinghai 810001)

ABSTRACT : Objective　To observe the effect of the aqueous extract of Tibetan Drug No. 7 (AETD No. 7) on the

contraction of rat isolated thoracic aortic rings in order to investigate the antihypertensive mechanism of AETD No. 7.

Method　Normal saline was used as the control , the effects of AETD No. 7 (6 gΠL) and verapamil (0. 013 gΠL) on the

time2effect characteristic of the contraction of the thoracic aortic rings induced by high concentration K
+

solution ; on the

dose2effect curves related with the contractions of thoracic aortic rings induced by KCl , NE and CaCl2 ; and on the cont2
ractions dependent on both intercellular and intracellular Ca

2 +
of thoracic aortic rings induced by NE , were observed.

Results　AETD No. 7 could inhibit the contraction of the thoracic aortic rings induced by high concentration K
+

solution

( P < 0. 001) , and cause the dose2effect curves related with the contractions of thoracic aortic rings induced by KCl , NE

and CaCl2 to shift to the right with an decrease in the maximum effective response , manifesting non2competitive antago2
nism ( P < 0. 05) . Like verapamil , AETD No. 7 also could inhibit the contractions dependent on both intercellular and in2
tracellular Ca2 + of thoracic aortic rings induced by NE ( P < 0. 05) . Conclusion　The experimental results suggest that

the antihypertensive mechanism of AETD No. 7 is in accord with that of calcium channel antagonist , and furthermore , the

effect of AETD No. 7 is more stable than that of verapamil , with a maximum of effect alike that of verapamil .
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