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还原青篙素墟拍酸钠对鼠疟原虫呼吸
、

糖代谢及蛋白质代谢的影响
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指导老师
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赵 一

青篙素具有良好的抗疟效能
，

是
一

与已知杭疟药物

结构完全不同的新型化合物
。

广西桂林制药厂生产的

青篙素衍生物—还原青篙素 玻拍 酸钠 �以
一

「简称还

原青篙素�系注射用粉针剂
，

极易溶解于水
。

经初步动

物实脸研究和临床观察
，
还原青篙素的抗疟疗效比青

篙素更
�
奇

，
作用更快

，
对抗氯咋原虫株亦 有 效

，
且

为注射给药
，

尤适用于囚险型恶性疟和 脑 型 疟 的抢

救
‘ ” 。

现有资料表明
，

青篙素作用于红内期疟原虫滋养

体的膜相结构
‘ “ ’ ，

青篙素不同于磺胺类或矾 类抗疟药
，

不影响疟原虫的叶酸代谢
‘ “ ’ 。

我们进一步 观察了还原

青篙素对疟原虫的呼吸
、

糖代谢及蛋白质代 谢等方面

的影响
，

现将实验结果报道于下
。

材料和方法

一
、

药物制备
�

还原青篙素为无菌冻干块状或粉末
，
极易溶于水

，

分子量 ���
�

犯
，
由广西 桂 林 制 药厂 生 产 �批 号

�

�。 。����
。

二盐酸奎宁注射液由上海 第一 制药 厂生产

�批
一

号
� �������

。

以上两药均干实验前用生理 盐水配

制成不同浓度的溶液
，

并调节 �� 值为 �
�

���
�

理
。
作药

物空白对照用的生理盐水亦凋节 �� 值为 �
�

���
�

�
。

二
、

疟原虫感染动物血液标本的制备
�

按常规方法对健康小白鼠接种伯 氏疟 原虫����
��

������� ��������使其 感染 “ ’ 。
于接种 后第 �、 �天

待其造成严重感染后
，
拔除动物眼珠取血作实验

。

为

了避免抗疑剂可能有的干扰作用
，

不使用任何抗凝剂
。

取血时将血液滴入有 ���粒玻珠的 小烧 杯内
，
轻轻

摇动
，
除去血中纤维蛋白

，
并作红细胞计 数和疟原虫

感染率
。

正常小鼠血液标本的制备亦相同
。

三
、

实验方法
�

�一�呼吸实验
�

按 �������氏法�‘ ’ ， 用上海科

技大学生产的 ���
一�微量呼吸检压仪进行测定

。

�
�

疟原虫感染小鼠血细胞和正 常小 鼠血 细胞的

呼吸实验
�

各反应瓶主室内分别盛入生理盐水
、

还原

青篙素溶液或二盐酸奎宁溶液 �
� 。 毫升

，

中心杯内盛

��夕百氢氧化钾溶液 �
�

�毫升和 �
�

�又 �
�

�厘米滤纸片 �

张以吸收二氧化碳
，

然后分别于各瓶主室 内再加人感

染疟原虫的小鼠血液或正常小鼠血液 �
�

�毫升
。

平衡

��分钟后进行观察
。

炼次实验每一药物浓 度 用 ���

瓶
，

共作 �、 �次实验
。

�
�

细胞色素丙氧化酶活性的测 定
�

仿 ��������
�

及 ������二氏方法 “ ’ ，
略加修改

。

各反应瓶 主室内分

别盛人生理盐水
、

还原青篙素溶液或二盐 酸奎宁溶液

。 �

�毫升
，

然后各瓶主室内均加入 �
�

� �磷 酸盐缓冲

液��� �
�

���
�

�毫升
、
理

�

�二 ��一 ‘
� 细 胞色 素丙 溶液

�
�

�毫升�测定内源性耗氧瓶不加
，
用生理盐水 �

�

�毫

升代之�
、
理只 ��一 �� 氯化铝溶液 �

�

�毫升
、
�

�

����

抗坏血酸钠溶液 �
�

�毫升和 ��大鼠肝脏匀 浆 �
�

�毫

升
。

中央杯盛 ���氢氧化钾溶液 �
�

�毫升 和 �
�

�“ �
� 。

厘米滤纸片 �张
。

平衡 �� 分钟后进行观察
。

�
�

唬拍酸脱 氢酶 活性 的测 定
�

仿 ��������
�及

������二氏方法 �弓’略加修改
。

反应瓶 主 室 所加 药液

�或生理盐水�
、

缓冲液及中央杯盛的硷液均 同细胞色

素丙氧化酶活性的测 定
。

此外
，
各瓶 主室 内均加入

�
�

�� 墟拍酸钠 溶 液��� �
�

���
�

�毫 升几�
》���一 ‘

�

细胞色素丙�容液 �
�

�毫升�测定内源 性耗 氧瓶 不加
，

而加人生理盐 水 �
�

�毫升�
、
�� ���

“
� 氯 化 钙溶液

�
�

�毫升
、
�� ��丁

�

� 氯化铝溶液 �
�

�毫 升 和 ���百大

鼠肝脏匀浆 �
�

�毫升
。

平衡 �� 分钟后进行观察
。

�二�血液葡萄糖和乳酸的测定
�

取小试管 �支
，

其中 �支作对照管
，
各加人生理盐水 �

�

��毫升 � �支

加人不同浓度的还原青篙素溶液 �
�

�� 毫升 � �支加人

不同浓度的二盐酸奎宁溶液 �
�

�� 毫 升
。

然后 各管内

均加人含有 �
�

���� 葡萄糖 的 �
�

�� 磷酸 盐缓 冲液
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�毫升和感染疟原虫的小鼠血液或 正 常小

鼠的血液 �
�

��毫升
。

除 �支生理盐水 对照 管 不保温

外
，
其余各管均置千 ��

�

�恒温水浴中孵 育 �小时
，

以

��三氯醋酸溶液终止反应
，

制备无蛋 白血滤 液进行

葡萄搪�邻甲苯胺法�和乳酸测定
�” ’ 。

�三�乳酸脱氢酶活性的测定
�

用比色法测 定 �” ’ 。

实脸时每一药物浓度均用 �支平行测定管
，
且都设对

照管
。

测定管和对照管内均加入药 液�不 给药 对照管

内加生理盐水��
�

�毫升
，
各管内均加人乳酸钠缓冲墓

�贡�皮�
�

�毫升及稀释血清 �
�

��毫升
。

测 定管 内加入

辅酶 �溶液 。
�

�毫升
，
对照管内加入蒸馏水 �

�

�毫升
。

药物的最终浓度以此时液体容量计算
。

混匀后保温
，

进行比色测定
。

�四�血浆氨基酸总量的 测定
�

药液
、

缓冲液及

血液的用量
、

保温等条件同血糖测定
。

在保温孵育结束

后
，
立即离心

，
制备血浆

，
进行血浆氨基酸氮测定

‘ “ ’ 。

由于加人药液和缓冲液
，
以其所含血液的容量来计算

，

故结果实际上为每 ��。 毫升血液中的血 浆所含氨基酸

氮的毫克数
。

�五�对 ��� 合成影响的实验
�

采用小白鼠精原

细胞法
‘，’ 。 选用体重 ����� 克的雄性健 康小 鼠

，
用

还原青篙素 ��� 溶液或二盐酸奎宁 ��� 溶 液行翠

丸内注射
，
每个翠丸内注射 �

�

�� 毫升
，
未注入 翠 丸

内或皋丸破裂者不要
，
二药各注射 �个罩丸

。

注药 �

天后处死动物
，
取皋丸固定

、

切片
、

染色
，
进行第七

期曲小精管精原细胞形态及数量观察
。

��

��

耗氧最︵微升﹀

� �叫尸�������‘ ���一�

�� �� �� ���分钟�

�
�

还原青篙素������
� �

�

还原青篙素������

�
�

生理盐水 � �
�

二盐酸奎宁���� �

图 � 还原青篙素对正常小鼠血细胞呼 吸的影响

�二�对疟原虫呼吸�耗氧量�的影响
�

各组测试 �

次 �每次 ���份�的结果见图 �
。

把图 �和图 �中的

生理盐水组进行比较
，
在血液容量和观察时间相同的

二

条件下
，

正常小鼠血细胞的耗氧量为 ��
�

�� 土 �
�

�微

升
，
疟原出感染小鼠血细胞的耗氧量为 ���

，

��土 �
�

�

耗氧量

︵微升�实 验 结 果

一
、

还原青篙素对呼吸的影响
�

�一�对正常小鼠血细胞呼吸的影 响
�

由 图 �可

见
，
还原青篙素对正常小鼠血细胞的呼吸不但无抑制

作用
，
而且还具有一定的增强作用

，
这种增强呼吸的

作用随药物浓度的增大而增加
。

在观察的 �� 分钟内
，

各组测试 �次 �甸次 �份�的平均耗氧量
，

生理盐水

组为 ��
�

��土 �
�

�微升�均值 土标准误
，
下同�

，

还原青

篙素 �� �� 浓度 �药物的最终浓度
，

下 同�
、
���

浓度组分别为 ��
�

��土�
�

�
、

��
�

�� 士 �
�

�微 升
。

与 生

理盐水组相比较
，
还原青高 素 招 �� 组 和 ��� 组

耗氧量分别增加 ��
�

��� ����
�

��� 和 ��
�

��� ���

�
�

���
。

而二盐酸奎宁对正常小鼠血细胞的呼 吸 则有

较明显的抑制作用
。

在观察的 �� 分钟内
，
二盐 酸奎

宁 ��� 组测试 �次�每次 �份�的耗氧 量 为 ��
�

��土

�
�

。 微升
，

与生理盐水组 相 比 较
，

其 耗 氧 量 减 少

��
�

��� ����
�

���
。

�� �� �� ‘ ��分钟�
�

生理盐水 � �
�

还原青篙素 ����� ��

�
�

二盐酸奎宁 �� �� �

图 � 还原青篙素对疟原虫感染小鼠血细

胞呼吸的影响

微升
。

后者的平均耗氧量为前者的 �
�

�倍
，
这显著增

加的耗氧量即为疟原虫的耗氧量
。

从图 �可见
，
还原

青篙素和二盐酸奎宁对疟原虫的呼吸都有显著 的抑制

作用
，
使疟原虫的耗氧量明显减少

。

在观察的 �� 分钟

内
，
还原青篙素 �� �� 组和二盐酸奎 宁 ��� 组 的

耗氧量分别为 肠
�

��土��
�

�和 ��
�

��土�
�

几 微升
，
其
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耗氧量︵微

对疟原虫呼 吸 �耗氧量� 的抑 制 率 分 别 为 ��
�

��

����
�

���和 ��
�

��夕石 ����
�

���
。

对比观察
，
还原

青篙素 ���� 对疟原虫呼吸的抑制作用比二盐 酸 奎

宁 ��� 弱得多
。

但应注意到
，

二盐酸奎宁对疟原虫

感染红细胞和正常 �非感染� 红细胞的呼 吸 都 有 抑

制作用
，
故表现出的抑制作用要强些 � 而还原青篙素

对疟原虫感染红细胞的呼吸呈现抑制作用
，
同时对正

常 �非感染�红细胞却呈现增强呼吸的作用
，
尤其在

药物浓度较大时
，
这种增强作用更大

，
故表现出对呼

吸的抑制作用要弱些
。

�三�对细胞色素丙氧化酶活性的影响
�
从图 ��

可见
，
在观察的 ��分钟内

，
生理盐水组

、

还原青篙素

�
�

��� 组和二盐酸奎宁 ��� 组的平均 耗氧 量分别

为 ���
�

��土�
�

��
、
��

，

��土�
�

��和 ��
�

连�土 ��
�

�� 微

升
。

可见还原青篙素 �
�

��� 和二盐酸奎宁 ��� 对

细胞色素丙氧化酶的活性均有显著的抑制作用
，
其抑

制率分别为 ��
�

��� ����
�

��� 和 ��
�

��� ���

�
�

���
。

两药在该浓度下对细胞色素丙氧 化 酶的活性

的抑制作用大致相等
。

升��

�� �� �� ‘ ��分钟�

�
�

生理盐水� �
�

还原青篙素�� ��� ��

�
�

二盐酸奎宁�� 爪� �

图 � 还原青蒲素对貌拍酸脱氢酶活性的影响

��

��

耗氧量�微升�

�
�

生理盐水 � �
�

还原青篙素 ��
�

�
�

二盐酸奎宁 �� ���

‘ ��分钟�

����，

图 � 还原青篙素对细胞色素丙氧化酶活

性的影响

�四�对珑拍酸脱氢酶活性的影响
�

从 图 理�� 可

看出
，
在观察的 ��分钟内

，
各组测试 �次 的 平均耗

氧量
，
生理盐水组

、

还原青篙素 �
�

��� 组和二盐酸

奎宁 ��� 组分别为 ��
�

��士 �
�

��
、
��

�

��上 �
�

��和

�
�

��土�
�

�� 微升
。

可见还原青篙素 �
�

��� 组和 二盐

酸奎宁 ���� 组对珑拍酸脱氢酶的活性都有较强 的抑

制作用
，

其抑制率 分 别 为 ��
�

�� � ����
�

�� � 和

��
�

��� ����
�

���
。

二
、

还原青篙素对糖代谢的影响
�

�一�对正常小 鼠红细胞糖 代谢的影响
�

由于各

次实验血液中所含红细胞数量不相等
，
血糖变化值不

便比较
，
为了标准化

，
故我们计算出每万个红细胞于

��℃ 中保温 �小时的糖耗量 �血液中白细 胞等成分耗

糖略而不计�
。

各组 �次测试结果
，

生理盐水 组红细

胞糖耗量为 ��
�

�士�
�

�“ ��
一�

毫克���
‘
红细胞

，
还原

青篙素组 ���
、
�

�

���和 �
�

���� 浓度时分别为

���
�

�士��
�

�
、
���

�

�士�
�

�和 ���
�

�士�
�

�� ��一吕毫克�

��
‘
红细胞

，
二盐酸奎宁组 �

�

��� 和 �
�

�� �� 浓度

时分 别为 ��
�

�土�
�

�和 ��
�

�士�
�

�大 ��一�

毫克���
‘
红

细胞
。

经方差分析处理
，
还原青篙素 各浓度组对红细

胞的糖代谢 �糖耗量�几无影响��均��
�

���
，
但二盐

酸奎宁二个浓度组对红细胞的糖代谢 �糖耗量�有明显

的抑制作用��均��
�

���
。

�二�对疟原虫糖代谢的影响
�

由上可知
，
在 ��℃

中孵育 �小时的 正常红 细胞的 糖耗量为 ��
�

�、 ��一

毫克���
‘
红细胞

，
并以此为标准

，
减去正常�无疟原虫

感染�红细胞的糖耗量
，
计算出疟原虫感染红细胞的

糖耗量
，
各组 理次测试结果

，
生理盐水组为 ���� � ��一 。

毫克八 。 ‘
红细胞

，
后者为前者的 ��

�

��倍
，
这显著增

加的糖耗量即是疟原虫的糖耗量
，
说明疟原虫在其生

命过程中需要代谢大量的葡萄糖而获得能量
。

还原青

离素组 ���
、 �

�

��� 和 �
�

�� �� 浓度时
，
疟原虫

图中数据为 �次 �每次 �一�份� 实验的平均值
，
已

减去内源性耗氧量
。

图中数据为 �次

内源性耗氧量几乎为零
，

�每次 ���份� 实脸的平均值
，
因

故未扣除
。
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感染小鼠红细胞的糖耗量分别为 ����士���
、
���。 士

���和 ����士���大 ��一
�

毫克���
‘
红细胞 � 二 盐 酸奎

宁组 �
�

��� 和 �
�

�� �� 浓度时
，
疟原虫感染小鼠红

细胞一�勺掂耗量分别为 ���士 ���和 ����士���� ��一
‘
毫

克��。
‘
红细胞

。

经方龙分析处理
，
还原青篙素各浓度

组和生理盐水组相比较
，
均有非常显著性差异 ��均�

�
�

���� 二盐酸奎宁各浓度组和生理盐水 组 相 比较
，

亦均有非常显著性差异 ��均��
�

���
。

表明还原青篙

素和二盐酸奎宁对疟原虫的搪代谢�糖耗量�均有显著

的抑制作用
。

�三�对正常红细胞糖酵解�乳酸生成量�的影响
�

在有氧的 条件下
，
各组 �次测试 结果

，
生理 盐水组

正常 红细胞 血液乳酸含 量孵育前 和 孵 育 后 分 别为

��
·

��土�
�

�和 ���
�

��土 ��
�

�毫克�� 还原青 篙素组

���
，
�

�

��� 和 �
�

���� 浓度时
，
正常红 细胞血

液乳酸含 量分 别为 ���
�

��土��
�

�
、

���
�

��士��
�

�和

���
�

��土 ��
�

�毫 克� � 二盐 酸奎 宁组在 �
�

��� 和

�
�

�� �� 浓度 时
，
正常 红 细胞 血乳 酸含 量分 别为

���
·

��土��
�

�和 ���
�

��士 ��
�

�毫克多‘
。

经方 差分析

处理
，

还原青篙素和二盐酸奎宁各浓度组
，
与生理盐

水孵育后组相比较
，
两药各浓度对正常红细胞的糖酵

解 �乳酸生成量�均无显著影响 ��均��
�

���
。

�四�对疟原虫糖酵解 的影响
�

为了进一步 观察

药物抑制疟原虫糖代谢的作用环节
，
我们在有氧的条

件下
，
观察了药物对疟原虫糖酵解的影响

。

从以上测

试结果
，
我们计算正常红细胞的糖酵解强度 �乳酸生

成量� 为 ��
�

��� ��一
�

毫克八�
�

红 细胞 ���℃ 保温 �

小时�
。

同样以此为标准
，

减去 正 常 �无 疟 原 虫感

染�红细胞的乳酸生成量
，
可计算得疟原虫感染 红细

胞的糖酵解 强度 �乳酸 生成量�为 ����
�

��� ��
一 “
毫

克��少 红细胞
，

后者为前者的 ��
�

�� 倍
，
这显著增加的

乳酸生成量即是疟原虫在糖代谢过程中将 红细胞内的

葡萄糖转化为乳酸的量
。

各组 �次测试结果
，
生理盐水

组孵育前疟原虫感染红细胞的乳酸生 成 量为 ��
�

��土

�
�

�毫克好
，
孵育 ���℃ 保温 �小时�后为 ���

�

��士

��
�

�毫克�
，
孵育后乳酸生成量平 均增加 �

�

�� 倍
。

而还原青篙素组 ���
、
�

�

��� 和 �
�

���� 浓度时
，

乳酸生成量分 别 为 ���
�

��土��
�

�
、
���

�

��上��
�

�和

���
�

�� 士��
�

�毫克�
�
二盐酸奎宁组 �

�

��� 和 ����

�� 浓度时
，
乳酸 生 成 量 分 别 为 ���

�

��士��
�

�和

���
�

��士��
�

�毫克�
，
经方差分析处理

，

与生理盐水相

比较
，

还原青篙素 组 ���
、
�

�

��� 和 �
�

���� 浓

度对疟原虫糖酵解有明显的抑制 作 用 ����
�

��
、
��

�
�

�� 和 ���
�

���� 二盐酸奎 宁二个浓度 组对疟原虫

�总����
，
��

�

糖酵解亦有明显的抑制作用 ��均��
�

���
。

�五�对乳酸脱氢酶活性的影响
�

各 组 �次 测试

结果
，
生理盐水组的乳酸脱氢酶活性 为 ���士�� 活性

单位
，
还原青篙素组 �

�

���
、
�

�

��� 和 。 �

��� 浓

度时
，
乳酸脱氢酶活性分别 为 ���

�

�土��
、
���

�

�士��

和 ���
�

�土�� 活性单位
。
与生理盐水组相比较

，
经方差

分析处理
，
还原青篙素组 �

�

��� 和 �
�

��� 浓度对

乳酸脱氢酶有明显的抑制作用 ����
�

��和���
�

���
。

二盐酸奎宁组 �
�

��� 浓 度 时 乳 酸 脱 氢 酶 活 性为

���
�

�土��活性单位
，
二盐酸奎宁 �

�

��� 浓 度对乳

酸脱氢酶活性亦有明显的抑制作用 ���。 �

���
。

三
、

还原青篙素对疟原虫蛋白质代谢的影响
�

疟原虫在其生命过程中需摄取和消化宿主 红细胞

血红蛋白而形成某些氨基酸
，
进而利用这些氨基酸合

成疟原虫本身的蛋白质
。

各组 �次测试结果
，
生理盐

水组孵育前疟原虫的血浆氨基酸氮含量为 �
�

“ 士�
�

��

毫克�
，
经 ��℃ 孵育 �小时 后上升至 �

�

��土 。 �

�� 毫

克�
，
孵育后血浆氨基酸氮含量较孵育前有明显增加

����
�

����
。

还原青篙素组 ���
、
�

�

��� 和 �
�

��

�� 浓度时
，
疟原虫血浆氨基酸氮含量分别为 �

�

��上

�
�

��
、
�

�

��土�
�

��和 �
�

��士�
�

��毫克� ， 二盐酸奎宁

组 �
�

��� 和 �
�

�� �� 浓度时分别为 �
�

��士�
�

�� 和

�
�

�士 。 �

��毫克�
。

两给药组和生理盐水组相比较
，

经方差分析处理
，
还原青篙素 ��� 和 �

�

��� 浓度

组对疟原虫血浆氨基酸氮含量均有 明 显 的 抑 制 作用

��均��
�

���� 二盐酸奎宁两个浓度组亦有 明 显的抑

制作用 ��均��
�

���
。

四
、

还原青篙素对 ��� 合成的影响
�

在小鼠 精原细胞 法实验 观察中
，
用还 原青篙素

��� 于每个皋丸内注射 �
�

肠 毫升
，
对小鼠精原细胞

无特异性杀伤作用
。

而二盐酸奎宁在此剂量下对小鼠

精原细胞的生成则有明显的抑制作用
，
无精原细胞生

成或数量明显减少
。

讨论与小结

疟原虫生活在有氧和营养物充足的环境中
，
其生

命过程所需的能量
，
主要来自有机食物的氧化和葡萄

糖代谢
。

疟原虫体内有机物的氧化过程中
，
消耗氧气

，

放出二氧化碳
，
这种气体代谢为疟原虫的呼吸作用

。

文献记载诺氏猴疟原虫和伯氏鼠疟原虫感染的 红细胞

内呼吸率显著增加
，
而奎宁等药物能抑制疟原虫的呼

吸作用�‘ ’ 。 我们的实验表明
，
伯氏疟原虫重度感染小

鼠血细胞的耗氧量比正常小鼠 血细胞 的耗氧量大 �
�

�

倍
，
二盐酸奎宁能明显抑制疟原出的呼吸作用

，
与文



�
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献相符合
。

在同样实驻条件下
，
还原青篙素较大浓度

��� ���对疟原虫的呼吸作用亦有明显的抑制作用
。

为了进一步探究还原 青篙素抑制疟原虫呼吸作用

的原理
，
我们观察了药物对线粒体氧化体系中的两个

酶一细胞色素丙氧化酶和玻拍酸脱氢酶活性 的影响
。

结果表明
，

还原青篙素和二盐酸奎宁对这两个呼吸酶

的活性均有较强的抑制作用
。 �

另外
，
据电镜观察

，

青

篙素主要作用于疟原虫的膜相结构
�

干扰表膜一线粒

体的功能���� ������� 氏等曾报道鼠疟原虫 滋养体期

的线粒体的细胞色素氧化酶活力较高
‘ “ ’ 。 故还原青篙

素和二盐酸奎宁抑制疟原虫的呼吸作用可能 与其抑制

细胞色素氧化酶和琉拍酸脱氢酶活性有关
。

此外
，
��������� 等曾证明鼠疟原虫 表膜具有细

胞色素氧化酶
‘�’， 故青篙素作用于疟原虫表膜一线粒

体的膜相结构
，
千扰其功能

，
亦可能与其抑制细胞色

素氧化酶活性有关
。

��������� 氏等用伯氏鼠疟原虫体外培养 的方法

观察了全宁 ��
�

����对疟原虫糖代谢 �糖消耗和糖

酵解�与蛋白质代谢的抑制作用
‘ ” 。

在我们的实验条

件下
，
亦观察到二盐酸卒宁以及还原青篙素对疟原虫

的糖代谢 �糖耗量和糖酵解� 和蛋 白质代谢均有较强

的抑制作用
。

在还原青篙素对疟原虫呼吸有抑制作用

的有效浓度 �� �� 低得多的浓度��
�

����下
，

对疟

原虫的糖代谢和蛋白质代谢就有明显的抑制作用
。

电

镜观察表明
，
青篙素首先作用于食物泡膜

，
阻断了疟

原虫摄食营养 �宿主红细胞血红蛋白� 的最旱阶段
，

使疟原虫 较快产生 氨墓酸 的饥饿
，
以至使 疟原虫死

亡
〔 生�。 我们的实验观察证明

，

还原青篙素亦有较强的

抑制疟原虫蛋白质代谢的作用
。

但是我们观察到还原

青篙素在其对疟原虫的蛋白质代谢 已 无 抑 制 的 浓度

��
�

�����下
，
对疟原虫的糖代谢 �糖耗量和糖酵解�

仍然有非常显著的抑制作用
。

因此抑制疟原虫的糖代

谢和蛋白质代谢
，

尤其是对疟原虫糖代谢的抑制
，
可

能是青篙素及其衍生物抗疟作用原理的重要环节
。

疟原虫在 红细胞内 的糖代谢过 程有不 需要 氧的

������
���������通路

、

需要氧的三翔酸循环以及磷

酸戊糖支路�吕
’ 日’ 。

二盐酸奎宁对糖酵解过程中的 乳酸

脱氢酶有抑制作用
，
与文献报道符合

�“ ’ 。

还原青篙素

对乳酸脱氢酶亦有抑制作用
。
另外

，
还原青篙素和二

盐酸 长宁对三梭酸循环中的玻拍酸脱氢酶均 有一定的

抑制作用
，
因此

，
还原青篙素和二盐酸主宁可能抑制

糖酵解和三版酸循环过程中的一些酶系
，

而起到抑制

疟原虫糖代谢白勺作用
。

文献记载
，

二盐酸奎宁能与疟原虫的 ��� 相结

合
，
抑制 ��� 的合成�’ ” �。

在小鼠精原细胞法实验中
，

二盐酸奎宁对小鼠精原细胞的生成 有 明 显 的 抑 制作

用
，

表明它对增殖细胞的 ��� 合成亦有抑制作用
。

而

还原青篙素对小鼠精原细胞无特异性杀伤作用
，
表明

还原青篙素对增殖细胞的 ���合成无抑制作用
，
故推

测还原青篙素 对疟原虫的 ���合成可能 亦无抑制作

用
。

另外
，
二盐酸韦宁对正常血细胞的呼吸作用

、

糖

代谢以及对增殖细胞的 ��� 合成都有抑制作用
，
表

明奎宁抗疟作用的选择性不高
，

对血液及组织器官的

毒副作用大
。

而还原青篙素对正常血细胞的呼吸不但

无抑制作用
，

还有促进呼吸
、

增强代谢的作用 � 对
一

正

常红细胞的糖代谢以及对增殖细胞的 ��� 合成无抑

制作用
，

表明还原青篙素抗疟作用的选择性较高
，
对

血液及组织器官的毒副作用很小
，
这与青篙素实验室

毒性测定及临床应用情况相符合 �’
、
工�� ‘ “ ’ 。

还原青篙素对鼠疟原虫的呼吸
、

糖代谢
、

蛋 白质

代谢以及有关酶系均有抑制作用
，
对疟原虫 的 ���

合成可能无影响
，
而抑制糖代谢可能是青篙素及其衍

生物抗疟作用原理的重要环节
。

广西中医学院中草药研究室庭瑜修
、

谢沛珊
、

李爱媛
、

覃学流诸同志协助参加部分实脸 � 广西桂林制药厂 提供还原

青篙素
，
特此一并致谢

。
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