
心脉宁药理作用初步研究

广州第 三 制 药 厂

中山 大学生物学系 心脉宁药理科研协作组
.

我们在开展中西药结合防治心血管疾病的药物研究工作中
,

于 1 9 7 3年采用中草

药毛冬青 ( I l e x P u b e s e e o s H o o k
.

e t A r n
.

)
、

化学合成药安妥明 ( A t r o m j d
一

S )

以及 卵磷醋
、

抗坏血酸
、

盐酸毗多辛
、

葵酸
、

肌醇等
,

制成中西结合防治 冠 心 病

新药— 心脉宁搪衣片
。

两年多来在广州中山医学院第二
、

三附属医院
,

广州部队总医院
、

广东省中医

院等 1 5个医疗单位广泛的临床应用
,

证实心脉宁对治疗心纹痛缓解率达 85 肠
,

具有

较明显地降低血清胆固醇
、

甘油三醋
、

拼
-

一醋蛋白的比率
,

及扩张冠状动脉 的 作

用
,

对心绞痛
、

头晕
、

心悸
、

气促等有明显的缓解作用
。

且副作 用 少
,

无 明显的

毒性反应
,

是 目前防治冠心病较好 的药物之一
。

为了密切结合临床药理学的研究
,

我们着重验证心脉宁对心绞痛等的药理作用
。

实验方法及结果分析

一
、

用 R b 86 测定心称宁对小白双心肌曹养性血流且的改变
. ,

选体重 22 士 3克健康小白鼠
,

雌雄兼有
,

分成不 同体重组
,

分别放于 鼠 缸
。

按

前报导方法毛` 、 分药物组及体重组
,

用拉丁方设计进行随机化实验
。

按体重。
.

2 5毫

升八 。克剂量腹腔注射生理盐水
、

0
.

4肠潘生丁
、

5 肠心脉宁
。

30 分钟 后
,

再 以 体

重 0
.

1微居里 0/
.

1毫升八 。克
,

从尾静脉注射 R bs
” C I生理溶液

。

实验后计算各组数

据平均直
、

试验组小 白鼠心肌摄取 R b Be

数值的增减率
,

并进行统计学处理
。

实验结果

1
、

各组小白鼠心肌摄取 I之b 86 均值及标准误分别为
:
生 理 盐 水 组 ( 对照 )

7 1 1士 2 8
.

3 4 , 潘生丁组 7 9 9士 2 3
.

6 7 , 心脉宁组 9 9 0土 4 6
.

8 6
。

潘生丁组与对 照 组 均

数之差及标准误为
:

88 土 3’l
.

87
,

可信限
:

88 土 76
.

5 4 ( P “ 0
.

9 5 )
, 可信 率

: 8 7
.

5帕

( P
二 0

.

9 5 )
。

心脉宁组与对照组均数之差及 标 准 误 为
:

27 9 土 58
.

18 ;
可 信 限

:

2 7 9土 2 1 7
.

1了( P
二 0

.

9 5 )
;

可信限率
: 4 1

.

5 8% ( P
= 0

.

0 5 )
。

潘生丁组与对照 组 均 直

. 本文 1 9了了年幻月 12 日收到
。

, . 此硬实墩在中山大学生物学系同位紊室协助下完成
。
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显著性测验
: P值 < 0

.

05
,

相差显著 , 心脉宁组与对照组比较
: P值 < 。

.

0 0 1
,

相登
非常显著

。

可见两实验组均较对照组有增加心肌对 R bs
“
的摄取量

。

2
、

潘生丁组较对照组心肌摄取 R b吕
。

数量增加率为 12
.

4 士泞
.

53 呱
,

可信 限
:

12
.

4士 1 1
.

1 8肠 ( P = o
。

9 5 ) , 心脉宁较对照组增 加 率 为
: 39

.

2士 9
.

93 肠
`

可信 限
:

3 9
.

24 士 1 9
.

94 ( P = 0
.

9 5 )
。

表明两实验组均能增加心肌营养性血流量
。

3
、

5帕心脉宁 ( 1
.

25 克 /公斤 )组较。
.

4肠潘生丁 ( 1 00 毫克 /公斤 )组均数之差 及

标准误为
: 1 9 1士 5 4

.

7 4 ;可信限
: 1 9 1士 2 1 0 ( P = 0

.

9 5 )
。

两组显著性测验
,
P值 < 0

.

0 0 5 ,

相差非常显著
。

心脉宁组比潘生丁组心肌血流量增加率高达去 22
.

65 士 2
.

71 肠 , 可

信限
: 22

.

65 士 5
.

46 肠 (P 二 0
.

9 5 )
。

两组比较 P < 0
.

05
,

说 明 心 脉宁较潘生丁对心

肌血流量有较显著的增加作用
。

本实验在相同的条件下
,

按成年人用药量计
,

潘生丁剂量比心脉宁高达 2
.

8倍
,

但心脉宁对增加心肌摄取 R b “ 数量却比潘生丁高
,

对心肌营养性血流量 增 加 率 也

较显著
。

提示
』

合脉宁具明显增加心肌营养性血流量
,

改善心肌代谢 及氧 供应 量
。

二
.

对家兔离体血管条解痉作用的试验
一

’

选取 1
.

5~ 2
.

5公斤健康家兔
,

雌雄兼有
,

试验方法按文献报导略加 〔 2 , “ 〕改进
。

将家兔针刺延脑急性处死
,

剖胸将主动脉取出
,

放进氧饱和的 K r
eb

s
液中

。

录J

离外膜
,,

剪开血管
,

取其两段
,

放进 37 ℃恒温糟中的不断通氧气的 K
r
eb

s
液的 玻璃

管内
。

血管一端 固定在浴管底部
,

另一端连接描记装置
。

待血管条适应 30 分钟后
,

即可进行实验
。

先用 25 肠 K C I溶液预试血管条收缩高度 ( 毫米 )
,

每次均匀放进。
.

2毫升于溶管

中 ( 即在溶量 18 毫升的血管条浴管中含 K C 150 毫克 )
,

使血管条痉挛
,

药物作用时

间统一为 5 分钟
,

记录收缩高度
。

然后用 K r e b s溶液冲洗
,

使血管条恢复至原基线

上
,

间隔约 30 分钟
,

待血管条稳定后再试第二
、

三次
,

连续 3 一 5 次
,

使 血 管 条

对 25 肠 K C I溶液 的挛缩反应达到稳定状态
,

即开始药物实验
。

用潘生丁作为对照药
,

试验心脉宁及其组成成份如安妥明等对血管条的解痉作

用
。

每次先用 25 肠K CI 试验血管条时挛缩高度
, 用 R r

eb
s液冲洗

,

使其恢复至基线
,

隔一定时间后
,

将试验用药放进
,

由于浴管底部不断充氧
,

起到使药液均匀作用于

血管条
,

5 分钟后
,

又放进 25 肠 K cl 溶液 0
.

2毫升
,

记 录 5 分 钟 内的收缩高度
。

根

据血管条的收缩幅度
,

,

测量药物对血管条的反应高度 ( 毫米 )
,

计算药物对血管条

的缓解长度及解痉率
。

药物解痉率计算
:

用药前收缩幅度 一 用药后收缩幅度

用药前收缩幅度
x 1 0 0肠

实理釜结果

1
、

心脉宁组与潘生丁组解痉率比较

实验结果
,

无论心脉宁或潘生丁
,

皆有缓解 25 肠 K CI (每次 0
.

2毫升
,

含量 50 毫
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克 ) 对血管条的痉挛作用
。

在同荆董和统一血管条浴管中
,

每次加进药物含量均为

3 毫克的情况下
,

潘生丁组解痉率 为 2 6
.

7士 6
.

艺7肠 ( P < 。
.

0 0 1 ) ;心脉宁组解痉率为

“
.

04 士 10 `

87 帕〔P < 0
.

00 1 ) ` 两组比较
,

P值 < 。
.

00 1 ,

差异非常显奢 ( 见图一 )
。

了 ,刀昌宫伪” 名

之盯 1吸刀 龙

游助.t“助胡的加

娜.率即

笼心撼宁 l
, X咋珍个

幻嗽飞黑
“

吹

图一 心脉宁与潘生丁
、

安妥明对家兔离体血管条解疽率的比较
. 与潘生丁比较 P < 。 `

加孔相葱葬常最普
-

二均值显著性测赚 P 《 0
.

00 1相差非常显著

2
、

不同荆量心脉宁的解痉作用

试验表明
:
心脉宁低剂量组 (每次 3 肠 0

.

1毫升含量 3 毫克 ) 对 25 呱 K cl 已具明

显的解痉作用 ( 解痉率44
。

04 士 10
.

87 肠
,

P > 。
.

0 01 )
,

当 荆 童 增
「

加 一 倍 ( 0
.

2毫

升 /次
,

含量 6 毫克 )
,

解痉效应几乎成倍增加
,

其 解 痉 率 为
:

79
.

85 士 5
.

99 肠

( P < 0
.

0 01 ) ( 见图一 )
。

提示心脉宁对离体血管条平滑肌的辫痉作用
,

随 剂 量 增

大而加强
。

3
、

心脉宁与安妥明的解痉作用比较

我们对心脉宁与各组成成份分别进行了试验
。

心脉宁与安妥 明 相 比
,

当同在

2 5肠 K c l
, 0

.

3毫升 /次 ( 含量 7 5毫克 ) 时
,

安妥明仁呱 0
.

1毫开 /次
,

含量 1 毫克 )解

痉率为
:

44
.

95 士 1
.

96 肠
,
P < 火 D 01 , 而心脉宁 (s 务。

.

1毫升 /次
,

.

含量
一

3 毫克 ) 的解

痉率为
: 6 1

.

4 5士 7
.

19 呱
.

由于安妥时在心脉配方中只占 1 / 3 ,

现在用 溶质 1 : 3同条

件进行比较
,

结果
』

吞脉宁解建率仍高过安妥明约 17 肠
。

说明单方的安妥明解痉效应

不如复方的心脉宁强
。

由此提示
,

心脉宁由于具有中西药的协同作同
,

而显示其较

显著的解痉效应
。

三
、

对小 白鼠减压附缺妞试验

减压缺氧装置
,

包括密闭玻璃容器
,

,

抽气泵
,

平衡瓶
,

水银检压针
。

选取 1
.

8一 22 克健康小白鼠 50 只均分为五组
。

同组 同 一 性 别
,

体 重 差异不超

过。
.

,克
。

实验组用 5呱心脉宁 0
.

2毫升 l/ 。克 (即 1克 /公斤 )灌胃 , 对照组给等容量的

生理盐水或稍酸甘油
。

给药后 9
盼钟

,

将实验组
、

对照组各取 5 只小鼠放进密封玻
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璃容器内
,

减压至 40 0毫米汞柱 (每次在同一速度和时间
,

减压达到此数值 )
,

当观

察到半数动物 ( 4一 6只 )死亡时
,

即打开容器
,

记录两组动物存活率
,

合并 5 次动物

存活数
,

.

以生存率 (存活数 /总动物数 )表示
,

将几组动物生存率进行 X
Z

测验
。

实 J查结果

1
、

心脉宁组与生理盐水组比较
5肠心脉宁灌胃给药 1 克 /公斤

,

其存活率为 60 肠
,
对 照 组 存 活率为 20 肠

,

经 X
Z

测验
,

P < 。
。
0 05

,

两组差异非常显著
。

提示心脉宁组对小白 鼠 减 压 缺 氧条

件
,

具较显著的耐受力
。

2
、

心脉宁组与硝酸甘油组比较
5呱心脉宁组 ( 1克 /公斤

,

相当于硝酸甘油人用量 1邝倍 )对小 鼠减压缺氧的存活

率为 7 3
.

3肠 , 而 0
.

0 25 呱硝酸甘油 (治疗心较痛的常用药 )淀粉混悬液 (5 毫克 /公斤 )

对小鼠减压缺氧的存活率为 3 6
.

6肠
。

两者经 X “测验
,

P值 < 0
.

00 5 ,

差异非常显著
。

说明心脉宁比硝酸甘油在相同的给药途径与减压缺氧条件下
,

具明显的保护作用
。

四
,

.

对小白鼠常压耐缺叙试验

在常压条件下
,

用大
、

小两种玻璃容器
,

外盖优质胶塞
,

容器内放新鲜钠石灰

以吸收二氧化碳
。

选取 17 一 22 克的健康小白鼠 90 只
,

供大容器用
,

每组 30 只 , 17 一 21 克 的 1 80 只
,

供小容器用
,

每组 60 只
。

按体重
、

雄雌均匀搭配
,

分成去离子水组 (对照组 )
、
。

.

1肠

心得安组
、

3肠心脉宁组
。

腹腔给药 (剂量均按 0
.

3毫升八 。克 )一 小 时后
,

逐只放进

容器内密封
,

立即计算每一只鼠存活时间 (秒 )
。

然后
,

按大
、

小容器组分别进行整

理
,

并进行统计学处理
。

实月全结果

1
、

小号容器各组比较

各试验组均比对照组能显著延长耐缺氧存活时间
。

3肠 心 脉 宁 组 的 延 长率

为 3 3
.

i c士 5
.

3 4肠 ( P ( 0
.

0 0 1 )
,

比 0
.

1肠心得安组的延长率增 多 4
.

e 9士 4
.

3 7肠
,

但

相差不显著 ( P > o
。

0 5 )
。

2
、

大号容器各组比较

大号容器各组耐缺氧存活时间延长率和小号容器的结果极为 相 似
。 3肠心脉宁

组的耐缺氧作用比去离子水组明显
,

同样
,

亦比 0
.

1肠心得安组 的存活 时 间延长率

稍有延长
,

即增加 4
.

0士 6
.

47 肠
,

相差不显著 ( P > 0
.

0 0 5 )
。

_

从试验数据分析
:

无论大小容器
,

其试验组的耐缺氧存活时间均比去离子水组

具明显的延长
,

心脉宁组又比心得安组延长
。

五
、

对脑垂体后叶素引起大 白鼠急性心肌缺血的保护作用

采用脑垂体后叶素造成大 白鼠急性心肌缺血病理模型
,

用心 电图检查心脉宁有
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无保护性作用
。

选取健康成年大白鼠娜只
,

雌雄兼有
,

体重为 1 20 一 20 协克 (平均 15 9克 )
,

随机

均分为对照组
、

0
.

1呱心得安组
、

3肠心脉宁组
,

每组 1乐只 ,
分别进行试验

。

为避免

麻醉药物对动物心电图的影响
,

本实验采用清醒动物
,

仰卧位固定
,

记录第 l 标准

导联心电图
。

给药前
,

每鼠均测一次正常心电图
,

标准电压为 l m , ==
’
1 s m血

,

今电图 不合格者
弃换

。

分别腹腔住射 0
` 9帕生理盐水 2毫升八 00 克

、 1

0
.

1呱心得安 2 毫 升 l/ 00 克
、

3呱

心脉宁 2毫升 / 1 0 0克
,

给药后静置鼠缸一小时
,

描记心电图
,

从尾 静脉注射脑垂体

后叶素 ( 0
.

7 5单位 /公斤 ) 2 0秒内注完
,

记录 : 1 0
、

含o
、

3众
、 4 0

、 5 0
、

6 0
、

9 0 、 1 2 0秒

钟的心电图
。

以给脑垂体后叶素 3 0秒钟内 S
一
T段升高 1则以上

,

或 2分钟内S T 段下降 .0 05 m ,

以上
,

T波低平 (由直立变平坦
,

低于原T彼高度的帕以上 )
、

倒置
、

或 出现严重心

律失常
,

作为心肌缺血指标
。

’

以对照组心肌缺血阳性鼠数
、

试验组阳性鼠数之差
,

与每组总动物数之比值为心肌缺血的保护率
。

实验组与对照组比较
,

统 计 其 保护

率
,

进行 X
Z

测验
,

求 P值
。

实脸结 果

1
、

心脉宁对大白鼠心肌缺血的保护作用

实验结果表明
: o

。
9肠生理盐水组均呈严重的心肌缺血阳性效应l( 5 / 15 只 )

,

而
3肠心脉宁组 ( 600 毫克 /公斤 )只有 4只出现阳性效应 ( 4 / 15 只 )

,

劝合肌缺血的保护率

为 7 3
.

3肠
,

P < .0 0 0 5
,

两组比较差异非常显著
。

。
。

1帕心得安 组 ( 20 毫克 /公斤 )
,

』

合电图阳性比值为 ( 7 l/ 5只 )
,

保护率为 53
.

33 肠
,

P < 。
.

0 05
,

与对照 组比较差异非

常显著
。

说明心脉宁与心得安对脑垂体后叶素引起的急性心肌缺血均有较明显的保

护作用
。

其中以心脉宁较优
,

但径 X
Z

测验
,

两组差异不显著
。

2
、

心率变化的比较

实验结果表明 (图二 )
:
各组大白鼠给药一小时后

,

除生理盐水组外
,

心率都明

诩训咐动
心早T伶率山

显降低
。

心得安组 降 低 率 为 2 8
。
4 1士

。
.

37 肠 ( P < 0
.

0 01 )
,

心脉宁组降低率为

1 2
.

6 5 土 0
.

6 3帕
,

两组比较 P < 0
。

0 0 1。

当注射脑垂体后叶素后
,

与 正 常 心率

比较
,

生理盐水组 下 降 率 为 17
、

24 士

0
。

5 1肠
、

心得安组为 3 9
。

2 0士 0
` 6。肠

,

心脉宁组为 1 8
。

36 士 .0 71 肠
。

由此可见
:

( 1) 对大白鼠注射脑垂体后叶 素后
,

各

组心率均有明显的降低作用 , ( 2 ) 心得

安组对脑垂体后叶素引起心率的降低有

日角一 卜叮令
民
将 下介弃 犷
泣泊 . 件占呀全
右 心平下降早

` 布共皿 ` 旅甲妞

图二 心脉宁对大白鼠心肌缺血

麟段的心率下降比蚁

较明显的加强作用 ( P < 0
.

00 1 )
,

心脉宁组与对照组差异不显著 ( P > 。
.

4 0 )
,

没有明
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显加强作用 (见图二 )
。

3
、

心律紊乱方面

每组 15 只大白鼠注射脑垂体后叶素的结果表明
: 对照组有 7只出现心律失常 (如

窦性心律失常
、

早期收缩
、

心动过慢及传导阻滞等 )
,

心得安组 5只
,

心脉宁组只有

一只
。

可见心脉宁有一定的缓解作用
。

六
、

对猫
、

响往体冠脉血流盆及心抓耗叙妞试验

选取健康猫
,

体重 2一 2
。
2 ( 士 。

.

5 )公斤
,

用 20 肠乌拉坦 1克 /公斤静 脉麻醉
。

健

康狗
,

体重 8一 12 公斤 (平均 n 公斤 )
,

用戊 巴比妥钠 30 毫克 /公斤静脉麻 醉
。

将动物

固定于手术台上
,

分别进行气耸
、

左颈动脉
、

右颈静脉及股静脉插管
,

股动脉连接血管

桥等手术
,

进行人工呼吸
。

静脉注射肝素
,

猫 : 1 0 0 。单位 /公斤
,

狗 , 75 。单位 /公

斤
。

然后
,

自正中线开胸 (猫 )或右侧胸第三
、

四肋间开胸 (狗 )
,

剪开心包膜
,

缝线

于胸壁肌肉上
。

在右心耳处剪一小 口
,

将自制的玻璃套管 〔堪〕 (猫用小 t’S
” 型管 )插

入冠状静脉窦口 内
,

结扎固定
。

然后剪去心包膜缝线
,

将心脏放回胸腔中的自然位

置
。

进行冠脉血流量的测定
:

( l) 气泡流量计测定方法 , ( 2 )浮标流量计测定法 〔 6 〕 。

实验时
。:
从股静脉恒速注射药物

,

整个实验过程静脉滴注。
.

9肠生理盐水 (25 滴 /分 )
。

试验药物剂量组
,

猫
: 5呱心脉宁 1 00 毫克 /公斤及 1 50 毫克 /公斤 , 狗

: 5肠心脉

宁 1 00 毫克 /公斤及 2 00 毫克 /公斤
。 0

。

9肠生理盐水组用同容量 2毫升 /公斤
。

注射药物后
,

每隔一定时间测定其冠脉血流量
、

血压
、

心律变化
。

用 舒劳氏

法 〔 .
叹猫 )及血氧比色法 〔 7 〕 (狗 )测定血氧含量

。

实验完毕
,

称量心脏重
,

换 算成
:

毫升 l/ 的克心肌 /分的流量
。

实验结果

(一 )心脉宁对猫的试验结果

1
、

对冠脉流量的影响

11 只猫两剂量组的试验表明
。

静脉注射心脉宁后
,

冠脉流量均有 增 加
。 1 00 毫

克 /公斤 剂量组 ( 7只猫 ) 流 量 增 加 1 58 一 32 4毫升 / 1。。克心肌 /分
,

平 均 2 37 士 23 毫

升 1/ 0 0克心肌 /分
,

平均增加率为46 肠 ( P < 。
。
。。 1 )

,

差异非常显著
,

流量增加持续

20 ~ 60 分钟
,

平均 32 分钟 , 15 0毫克 /公 斤 剂 量 组 ( 4只猫 ) 流 量增 加 1 97 一 2 63 毫

升八 00 克心肌 /分
,

平均 21 7 士 1 7
。
2 3毫升 / 1 0 0克 心 肌 /分

,

平 均 增 加 率 为 67 肠

( P < o
。
。 05 )

,

差异非常显著
,

流量增加持续时间 18 一 70 分钟
,

平均 43 分钟
。

2
、

对血压
、

心率的影响

上述
:

两剂量组 11 只猫
,

静脉注射心脉宁后
,

血压及心率均有下降
。

1 00 毫克 /公

斤剂量血压平均下降 3 1
.

6肠
,

持续时间 3一 20 分钟 , 150 毫克 /公斤剂量组下降 更为

明显
,

下降率为58 肠
,

并逐渐恢复正常
。
1 00 毫克 /公斤剂量组心率下降率为31

。
6肠

,

1 50 毫克 /公斤剂量组下降率为 64 肠
。

3
、

对心肌耗氧量的影响
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三只猫的实验结果
,

在给药 5分钟之后
,

即出现心肌耗氧量 降低
,

一 般于给药

30 分钟后
,

下降到最低值
,
并维持很长时间(见图三 )

。

心肌耗氧量降低时
,
心率减

慢
、

血压下降
。

,
尹

一 ,
,

, o “ 时匀 ,

翔甲刚附伪咖种协.-0井认
_ .

一
,o r 一

、 、 称
一 5。

仁 、 、 沮
_ _

l
,

、 卜一一一一一一一一刁 t
-
二了 布

,
” 卜

`

减
j

一

早
一 已 0 1

-

一 , 。

卜
_

.

“
”

} .J 了 1. 0 , , , 二 只枯个价 t

仁〕

忍弓召

琦跪贻 泣

月妇 日” 区

份为份 .心夙代氏玄下峥,

..j , 、 二二 , 、 -

图三 心脉宁对在体物合肌耗
`

图四 不同荆量心脉宁对狗冠脉流

氧量的影响 量增加率的比较

(二 )心脉宁对狗的试验结果
1
、

不同剂量对狗冠脉血流量的影响

共进行了 13 只狗二个荆量组的试脸
,
结果表明

,

荆量加大
,

冠脉流量相应增加
。

如 1 00 奄克 /公斤荆量组给药后冠脉流量平均增加 65
,

阳土 36
.

13 呱
,

( P < 0
,

。 5 )
,

峰

值流量平均增加 1 22
.

2 4 土 41
。

91 呱 ( P < 0。 。。时
。

而当荆量加大到 2 00 毫克 /公斤时
,

给药后流量均值增加率为 8 2
.

75 士 7
.

25 呱 ( P < 0
.

0 2 5 )
,

峰值流量增加率达 到 1 7 6
.

5 4

士 3 2
。

5 2拍 ( P < 0
.

0 0 2 ) (见图四 )
。

2
、

对狗心肌耗氧量及心肌氧利用率的影 响

对 6只狗进行 5帕心脉宁 1 00 毫克 /公斤试验
, 3只狗用 0

.

9肠生理盐水作对照
,

详

细进行 了冠脉血流量
、

心肌耗氧量
、

心肌氧利用率等的测量
。

实验结果表明
,

对照组在实验期间的生理变动不大
。

当用药 后
, 6只狗心肌耗

氧量均值减少率为0
.

72 士 21
.

43 呱 ( P > 。
。

。5 )
,

峰 值 时 减 少 率达 1 3
。

31 土 24
。

63 呱

( P > D
.

05 )
,

说明心脉宁对狗心肌耗氧量有下降作用
,

且当流量增加到最大值时
,

耗氧量反有较大的降低
,

但两者显著性测验 , P值均 > 0
.

05
,

差异不显著
。

用药后
,

心肌氧利用率有明显减少 (图五
,

图六 )均值 下 降 为幻
.

36 士 1 7
.

8呱

( P > 0
.

05 )
,

峰值时下降率为 4 6
.

4 2士 36
.

36 务 ( P < 。
。

0 25 )
,

相差显著
。

表明当

流量最大时
,

心肌氧利用率下降到较低值
,

大大地减少了心肌的耗氧量
,

有利于
,

合

肌氧的供求
。

3
、

对狗血压及冠脉血管阻力的影响

6 只狗的实验结果表叽
,

给药过程中
,

血压即下降
,

给 药 后
,

下降2 0
.

7 5肠
,

随后逐渐恢复到正常值
,

并稍有上升
。

给心脉宁后冠脉血管阻力立即明 显 下 降
,

下 降 率 达 2 9
。

5 8 肠 , 平 均 降 低 率

2 2
.

4 3肠
,

以 后缓慢回升
,

但比用药前低
。

当峰值冠脉流量时
,

下降率达 4 3
,

96 肠
,
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.

究

可见与冠脉血管舒张
,

冠脉血管阻力降低有密切关系
。

4
.

对狗心率的影响

用 5 肠心脉宁 1 00 毫克 /公斤剂量 (图五
、

图六 ), 对狗的心率有明显的降低作用
,

平均下降 20
.

48 土 7
.

92 帕 ( P < 0
.

05 )
,

差异显著
。

当冠脉流量峰值时
,

心率同样明

显降低
,

下降率为 1 9
。
2 7士 8

.

98 肠
,

P < 0
。

05
,

差异显著
。

可见心脉宁对心率有明显的降低作用
,

且当心率降低时
,

冠脉流量增加
,

一

对冠

脉流量有明显的改善作用
。

O ~
·

一 e

0 . - 一 a

.

一
.

山~
·

一 盛
` ~ ~ 叫 `

月序幽度 t

墅
,

月助自于日南

7 、 扮
.

/
`

一几叹

.0。O口0eo口!6,43,l

住、
`

/ J 、
. 甲

声
沪 . 一 `

曰 。
1毕

小
止 J

` 、 _

卜 _

从~ 、` `
、

丹
一一一飞耽

二落

习牡
/ 一
二

二

沐
` _ _ _

:

万茄节 ,亩二渗月厂佘岑了瑞了亩崛命
。 阳

声即

胆胆胆……

月珠办城t等嘴减率印

愉 用内后立即侧血压下阵年

图五 心脉宁对狗冠脉流量
、

心肌耗氧 图六 心脉宁对狗冠脉流量等用莉后

量
、

血压
、

心率等变化的增诚率比较 及峰值变化增减率的比较

七
、

毒性试验

1 、
L D 5 o汉11定

选取 18 一 22 克健康小 白鼠 50 只
,

预试确定五个等比级数的剂量组
,

每组 10 只
,

腹腔注射不同浓度心脉宁 0
.

2毫升 / 10 克
,

观察24 小时内各组小鼠死亡数
,

采用机率

单位目测法进行统计
,

结果表明
:

L D 50 为 7 34
.

7 士 6 5
.

0 5毫克 /公斤
。

2
、

亚 急性毒性试验

选取 50 克左右健康大白鼠 20 只
,

雌雄兼有
,

随机分为试验组和对照组
,

每组 10

只
。

试验组用 7肠心脉宁 10 0毫克 /公斤灌胃给药
,

每天定时一次
,

连续给药一个月 ,

对照组用同容积生理盐水灌胃
,

然后置同鼠笼
,

同条件进行饲养
。

定时称重
,

观察

其食憋
.

神态
、

活动
、

毛色等健康倩况
。

一月后
,

眼眶注射空气急性处死
,

分别进

行解剖及活检
,

观察其心
、

肝
、

肾
、

脾
、

肺等脏器有异常病变
。

实验表明
:
试验组

发育正常
,

体重增长均匀
,

健康情况 良好
。

小 结 及 讨 论

1
。

心脉宁是 以毛冬青和安妥明等组成
,

具有降血脂及抗心校痛特点的中 西 药

复方制剂
。

把两者有机结合起来
,

发挥其中西药协同调节作用
,

这还是新的尝试
。
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2
.

小白鼠心肌对 R bs .
摄取量的大小

,

反缺心肌曹养性血流量的改变 ` . 〕 ,

从实验

药理学的研究表明
,

心脉宁具有明显增加心肌营养性血流量的作用
。

在相同实验条

件下
,

按成人用药量计
,

概生丁瓤最为心脉宁的入 8倍
,

但心脉宁组 对 心肌血流量

增加率却明显超过播生丁组达 2 6
。

杯肠 ( P < 0
。

05 )
。

这可能是与心脉宁 是 由中西

药复方组成
,

具有协同药效有关 。

3 、 心脉宁对家兔离体血管条具明显的解痊作用
,

在相同剂最条件下
, 其 解 痊

比潘生丁及单方的安妥明强
。

其对离体血管条解痊作用的机理如何 , 尚特进一步的

试验证明
。

4
.

在常压或减压缺氧条件下
,
心脉宁均具显著的抗缺氧耐受力

,

其 抗缺氧保

护作用较硝酸甘油
,

心得安为高
。

注射心脉宁后
, 动物安静

,

心率减慢
,

冠脉血流

量增加
,

供氧量增多
,

心耗氧量减少
,

从而达到对缺氧较大耐受能力
,

5
.

心脉宁对急性心肌缺血动物具有较显著的保护作用
。

按成人用 药 量计
,

心

得安为心脉宁荆量的 2
。
3 2倍

,

但心脉宁对心肌缺血的保护率却超过心得安 20 呱
。

同

时
.

心脉宁对清醒动物心率有下降作用
,

但对脑垂体后叶素所引起的心率下降没有

加强作用
。

一般认为
,

脑垂体后叶素引起急性心肌缺血
,

是由于冠状动脉痉挛
,

周

围血管阻力增加
,

加重心脏负担
,

增加心肌耗氧量所致
。

心脉宁对急性心肌缺血的

保护作用
,

可能是通过增加冠脉血流量
、

降低心率
、

减少心肌耗氧量有关
,

这些药

理效应
,

在本文有关试验中都得到证实
。

6
.

心脉宁对麻醉动物冠脉血流量具明显的增加作用
,

当药物剂量增 大 时
,

冠

脉血流量明显增加
,

其持续时间也延长
。

冠脉流量增加时
,

心肌耗氧量
!

降低
,

心率减

慢
,

血压下降 , 当峰值流量时
,

心肌耗氧量相对降低
,

心肌氧利用率下降到较低值
,

向时心率减慢
,

冠脉血管阻力明显降低
,

这些都对冠脉循环具有明显的改斧作用
。

根据实验结果分析
:
心脉宁在临床上取得缓解心校痛

、

心肌梗塞等症状的显著

疗效
,

其作用机理可能与上述药理效应有关
。
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