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实 验 研 究

冠心 11 号及新冠心 11 号对小鼠

腹腔渗出细胞 R N A 及蛋白质合成的影响
中医研究院西苑医院基础研究室生化组

倪祖梅 吕恩式 张 洪 张静丽 汪 荣 王梦林

活血化淤方药能治疗多种不 同类别的疾病
,

但治

疗原理至今未明
。

我们设想这一类药物有可能是通过

对各类细胞的某些基本功能的 调节和控制而发挥其作

用的
。

这种调节和控制可以是在代谢方面
,

也可 以是更

基础的即基因表达方面
。

为探讨药物对后者的影响
,

我们以 离体小 鼠腹腔渗 出细胞 (活化及非活化 ) 为材

料
,

初步观察了冠心亚号 (下简称冠亚 ) 及新冠心亚号

(下简称新冠 亚 )水提液对 RN A 及蛋白质合成的影响
。

材料及方法

冠亚方 (川芍
、

赤芍
、

丹参
、

红花及降香各 1 份 )
、

新冠亚方 (川芍
、

赤芍
、

丹参
、

红花各 1份
,

羌活 2

份 )水提酒沉分别制成水提液
,

每毫升提取液含生药 2

克
,

加入 0
.

4% 吐温 80 为助溶剂
。

并即以此浓度的吐

温 80 生理盐水为对照液
。

. H 一 5一尿啥咤核昔酸 (以下简称
“
H
一U r

d)
,

比强度

2 毫居里 /毫克分子
,

放射浓度 1毫居里 /毫升
。 上

℃
-

1一 L 一亮 氨酸 比强度 15 毫 居里 /毫克 分子
,

放射浓度

20 4微居里 /毫升
,

上海原 子核 所出品
。

放线 菌素 D

(以下简称放 D ) 200 微克 /安瓶
,

上海第八 制药 厂出

品
。

环己亚胺
,

标准品
,

进口分装
。

活化腹 腔渗出细 胞之获取
:

取体重 14 ~ 30 克小

鼠
,

雌雄兼用
,

每日腹腔注射 0
.

2%糖原 1 次
,

每次

2 毫升
,

共 3 日
。

第 4 日于乙醚麻醉下
,

腹腔注人加有

0
.

0 5% 乳清蛋 白水解物之 H a n k 氏液 5 毫升
,

揉搓腹

壁 1 分钟后
,

抽出该液
,

每毫升含 5~ 20 x 10
石
个细胞

,

约含巨噬细胞 70 “ 80 %
。

将多只小鼠腹腔渗出细胞混

合成库
,

用前述 H a n k 氏液稀释 至含有 5 ” 10
石

个 /毫升

之细胞悬液
。

混匀后分装于离心管中
,

每管 1毫升
。

用活化小鼠腹腔渗出细胞为材料
,

试管内加人
a
H 一

U r d 及 /或
1 会

C
一 1一 L 一亮氨酸

,

将这批试 管分为对照
、

冠卫
、

新冠亚
、

放 D
、

放 D 加冠亚
、

放 D 加新冠亚
、

环己亚胺
、

环己亚胺加冠亚
、

环己亚胺加新冠 亚等 9

个组
,

在 3 7℃ 温浴内保温 。
.

5
、

1
、

3
、

6 小时后
,

提

取 R N A 及蛋白质
,

消化后测参入 RN A 及 蛋 白质内

的
吕H 及 “ C 放射性

。

加 人放 D 的剂量 亦分 为小剂 量

( 0
.

0 4微克 /管 ) 及大剂 量 ( 5 微克 /管 ) 两种
,

每一个

样品作三个重复管
。

非活化腹腔渗出细胞之获取
:
同样规格小鼠

,

不

注射糖原
,

用上法取得腹腔游离细胞为非活化细胞
。

用非活化小鼠腹腔渗出细胞为材料
.

置于各组试

管内
,

分别加人
。 H一 U dr l 微居里 / 50 微升

,

将这批试

管分为对照
、

冠亚
、

新冠 亚
、

放 D
、

放 D 加冠 I]
、

放

D 加新冠亚等 6 个组
。

每组 10 管
,

分别加人对照液
、

药

液和放 D
。

37
.

C 温育 3 小时后
,

提取大分子 R N A
.

消

化后
,

侧参入 RN A 之
“
H
一
U dr 的放 射性

。

以上 试验

共作两批
,

一批中放 D 组为小剂量 ( 0
.

时 微克 /管 )
,

另一批中放 D 组为大剂量 ( 5 微克 /管 )
。

细胞内 R N A 和蛋 白质的提取
:

将上述培养完毕的

各管细胞置冰浴内 0] 分钟终止反应
,

低温离心 150 09
,

1。 分钟
。

倾去上 清液
,

用冰 冷的 H a n k 氏液洗涤 1

次
,

再用冰冷的 5% 三氯醋 酸提取标记 前身物及各种

小分子量寡核普酸
,

同时沉淀核酸和蛋 白质
。

低温离心

30 00 9
,

10 分钟
,

弃去上清液
,

用 p H 7
·

4 磷酸缓冲液

洗 1 次
,

在沉渣中加入 10 % 过氯酸 0
.

5 毫升
,

置 80
’

G

温浴内消化 1~ 2小时后
,

加人闪烁液
,

计数放射性
。

结 果

一
、

冠亚
、

新冠亚等及它们与阻断剂合并应用对
B
H
一
U dr 参入非活化 细胞的影响

:

图 1 示
,

冠亚及新

冠兀使
.
H 一 U dr 之参人 R N A 明显地 升高

,

加入 大剂

量放 D 时
”
H 一 U dr 的参入 与对照 组相同

。

大剂量放

D 分别与冠亚及 新冠亚合用时显示被药促进之参入数

几乎完全被放 D 抑制
,

抑制 部分 分别 占促进 部分的

9 5
.

6%及 9 3
.

6%
。

图 2 示
,

加人小剂量放 D 时
, .

H 一

U dr 的参入亦与对照组 相同
。

冠 1L 及新冠 11 均使
BH 一
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对照

冠 ,

新冠 皿

冠亚
O叫x日d。

. 0州x日d。

新冠亚

! ! 冠
`

.

,

放 。

1 .
+
誉

。

宜
D

新冠 IL及大剂量放 D 等对
3
H乞U dr 参

人非活化细胞 R N A 的影响

2
’

4 6 (小时 )

图 3 冠亚及靳冠 l 对
3
H
一

U dr 参入活化细胞 R N A

的影响

对照

挤艘 万

冠 亚
乞工减日d.

冠 ,

十欲 D

. O工Xd̀.

薪冠 ,

十旅 U

1
…

塑

图 2 冠 亚

效 1 厂不
环己亚胺
冠 亚 十

环 己亚胺

、

新冠亚及小剂 最放 D 等对
“

H
一

U川参

入非活化细胞 RN A 的影响

2 4 6 (小时 )

图 4 a 冠丁及环己亚胺对
,`

c
一
1
一

L
一

亮氨酸参入活

化细胞蛋白质的影响

U dr 参人增多
,

但当与小剂量放 D 同用时
,

药物的促

进部分亦部分地为小剂量放 D 所抑制
,

抑制部分分别

占促进部分的 5 4
.

5%及 56
.

6%
。

二
、

冠亚
、

新冠亚等及它们与阻断剂合并应用对
. H一 U r d 及 /或 l’ C

一 1一 L 一亮氨酸参入活化细胞的影响
:

1
.

冠亚及新冠兀对
.
H
一
U dr 参入 R N A 的影响

:

图 3 示
,

在每个时间内二个用药组内参入的放射性均

明显低于对照组
,

新冠亚的影响尤为明显
。

2
.

冠亚
、

新冠亚
、

环己亚胺及药物与阻断剂合用

时对
二

℃
一 1一 L 一亮氨酸参人细胞蛋白质的影响

:

图 4 a 、

b 示
,

冠 l 及新冠 亚均能抑制
玉

,C
一 l一 L一亮氨酸参人蛋

白质
。

环己亚胺
、

环己亚胺加新冠 11 及环己亚胺加冠

亚均较冠亚及新冠亚的抑制作用为强
。

3
.

冠亚
、

新冠亚等及它们与大剂量放 D合用时对

. H一 U dr 与月 C一 1一 L
一
亮氨酸 参入活化细胞 内的影响

:

图 s a 、
b

、 。
示

,

两种药物各自同时抑制了
。
H
一U dr 及

对照

新冠 亚
`Olx日d。

J不
环己亚胺

新冠亚 十

环己亚胺

4 8 12 (小时 )

图 4 b 新冠亚及环己亚胺对
`峨

C
一
1
一

L
一

亮氨酸 参入

活化细胞蛋白质的影响

14 C
一 1一 L 一亮氨酸参人 RN A 及蛋白质

。

大剂 量放 D 与

大剂量放 D 加新冠 11 组一样
,

相当完全地抑制
”
H
一
U dr

的参入 R N A
, `

色们对“ C
一 l 一 L

一
亮氮酸参人蛋 白质的抑

制程度也是一样
。
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对照

新冠兀

放 D

新冠犷
十 放 D

(小时 )

对照

冠亚

勺J几白

飞叫汉洲ēōǎ一é

,曰

丫二ó白U

放 D

冠兀
放 D

图 S a 新冠亚 及大剂量放 D 对
3
H
一

U r d 参人活化细

胞的影响

图 6 a 冠兀及小齐11量放 D 对
3
H
一

U r d

R N A 的影响

12 (小时 )

参入活化细胞

对照

冠 IL

.
合叫欠妥众幼

对照

J,份」

。O叫xutd。

新冠工

2 0

1 6

1 2

8

4

放 D

新冠亚
十 放 D

(小时 )

狡 D

冠开 十

放 D

图 s b 新冠亚及大剂量放 D 对
’

屺
一

卜 L
一

亮氨酸参

人活化细胞的影响

3 6 9 1 2 (小时 )

图 6 b 冠 压及小剂量放 D 对
’ 魂C 一 1一 L

一

亮 氨醚参入

活化细胞蛋白质内的影响

, 对照

亮氨酸参人蛋 白质的抑制作用 则与单独加 人放 D 时完

全一样
。

讨 论

冠 l

弓曰
x乌̀份

放 D

冠亚 +

放 D

(分 )

圈 S c 冠亚及大剂且放 D对
. H 一 U dr 参人活化细胞

的影响

4
.

冠 亚及其与小剂量 放 D 合 用 时对
” H 一

U dr 及

“ C一 1一 L一亮氨酸参人活化细胞的影响
:

图 6 a 、
b 示

,

冠亚对二种标记物同时参入 RN A 及蛋 白 质均 有抑制

作用
,

小剂量放 D 抑制作用较冠亚为强
,

但抑制作用

并不完全
。

小 剂量 放 D 及 冠亚合 用对
扭
H
一

U dr 参人

R N A 之抑制似比单独加入放 D 时略强
,

其对
孟

犯
一 1士

-

在活细胞中基因的表达并不是在任何时候都全部

地或随机地进行着
,

而是在一定的阶段需要什么样的

蛋白质就进行该类蛋白质的基因转录及翻译
,

这主要

是取决于基因的调控系统的作用
。

由于任何蛋白质的

基因的活化及表达均将表现于 R N A 及蛋 白质的新合成

( de
n o v

o)
,

而冠亚对许多疾病均有疗效
,

故 我们推

测它们必然是影响着体内多种细胞功能的消长
,

故而

必然会出现各种酶的合成增减而表现 于 RN A 及蛋白

质的新合成
。

同样剂量冠亚及新冠兀对非活化腹腔渗出细胸之

R N A 合成有促 进作用
,

对活化细胞 R N A 之 合成则

相反地有抑制作用
。

这是复方提取液表现出来的一种

双向作用
。

中药复方对整体及器官水平的双向作用国

内已屡有报道
,

本实验则出现于细胞水平
。

双向作用

之机理有待进一步研究
。
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在非活化细胞中为药物所促进的 R N A 合 成 部分

可为作用在转录水平的放 D 所抑制
`
娜

’ ,

说 明这种促

进 R N A 合成的作用部位在转 录 水 平
。

小 剂量放 D

( 0
.

04 微克 /毫升 )只能抑制 rR N A 的转录价
` , ,

当与冠亚

及新冠 亚同时给予时 约有一半 的 R N A 合成受抑制
。

大剂量放 D ( 5微克 /毫升 )可全部抑制转录 ( , ’ ` ’ ,

当与冠

亚及新冠亚合用时被促进 的 RN A 又被抑制掉 9 3
.

6~

9 5
.

6%
,

表示 m RN A 与
r RN A 的合成均被抑制

。

由

此可推论冠 11 及新冠亚 对非 活 化 细 胞 不仅 促 进其

r R N A 并且也促进其 m R N A 的合成
。

一般而言
,

细 胞 内 R N A 的 构 分 t RN A 占 10 ~

12 %
,

m R N A 只占 1~ 2%
,

其余大部分均为 rR N A
。

在

细胞对刺激生长的激素起反应时
,

最灵敏
、

快速及大

量合成的也是 rR N A
。

我们是用 T C A 沉淀 R N A 的
,

同时也把小分子的 讯N A 溶入上清液而弃去
,

故沉淀

内主要 含 m R N A 及
r R N A

。

然而为冠亚及新冠亚促进

的新合成的 rR N A 却只占总量的 5 4
.

8~ 5 6
.

5%
,

故而

可以认为相对地该二药物是更大量地促进 m RN A的新

合成的
。

在活化细胞中高浓度放 D 及它与冠 亚
、

新冠 11 的

迭加效应一样
,

二者都相当完全地 抑制 了 R N A 的合

成
。

低浓度放 D 的抑制作用则不很完全
,

而且它和冠兀

的迭加效应对 R N A 合成的抑制也相仿
,

因此冠亚对活

化细胞内 RN A 新合成的抑制作用主要是在 rR N A
。

当

加人冠 11 及新冠 亚时
,

活化细胞内 不 仅 RN A 合成抑

制
,

蛋 白质的合成也同时受到抑制
,

可见这二种药物

影响了细胞内某些基因的转录及翻译
。

小 结

冠 亚及新冠亚提取液可以促 进非活化 小鼠腹腔细

胞 R N A 合成
,

抑制活化细胞的 R N A 合成及蛋 白质

的合成
。

这二种药与不同剂量的 只N A 合成抑制剂放线菌

素 D 合用的结果说明
,

它们促进非活化细胞 R N A 合

成的作用主要在转录水平
,

不但促进
: RN A

,

更大

量地促进 m R N A 的合成 ; 它们抑制活化细胞 R N A 的

合成主要地是抑制其中
r RN A 的合成

。

本工作承中国科学院生物物理所六室 及农业 科学院原子

能利用研究所三室提供液体闪烁计数条件
,

特此致谢
。
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B IO e h e m B i o P五 y s C o m
-

黄 茂 赤 风 汤 治 疗

江苏省南通 市第二人民医院

咀 嚼 肌 胀

陈 伯 涛

黄茂赤风汤
,

出 自
《
医林改错

》 ,

以黄茂为主
,

佐

以防风
、

赤芍
,

益气通滞
,

原主治瘫腿
、

诸疮诸病
。

有人用治痛症
,

有一定疗效
。

王清任氏自注云
: “

此方

治诸病皆效者
,

能使周身之气通而不滞
,

血活而不癖
,

气通血活
,

何患疾病不除 ?
”

作者借用本方治疗咀嚼肌

胀痛
,

取得了较好效果
,

兹简介一例
。

倪 x x ,

男
,

33 岁
,

工人
。

患者右颊咀嚼时阵发

性胀痛
,

右面颊肌前缘处有压痛
,

万 }垂直阻生颊错位
,

颊粘膜齿创压迹
。

入院后住 口腔科病房
,

经服中西药

物
、

封闭
、

百 }拔除
,

疗效不显
,

同侧颖领关节张闭口摄片

无显著异常
。

遂给予大活络丸
、

维生素 C
、

维生素 残
、

外贴关节止痛膏于穴位上
,

嘱出院门诊随访
。

其后又经

内
、

外
、

针灸
、

理疗
、

磁疗
、

红外线等科宝门诊治疗
,

均无

显著效果
。

旋经其他病员介绍
,

始于 1 9 8 1年 3 月 6 日来

中医科就诊
。

主诉
.

右咀嚼肌前缘咀嚼时胀痛近年
,

咬

牙时疼痛加剧
,

嚼食受限
,

舌下痛
,

食思无味
。

脉弦略紧
,

舌苔薄白稍腻
、

质淡红
、

边有齿印
。

先曾用 阳和汤
、

加味

芍药甘草汤等均不见效
。

窃思久痛人络
,

气 血痹阻 不

通
,

不通则痛
,

乃予黄获赤风汤补气活血通络法
。

处方
:

生黄茂 60 克
,

京赤芍 6 克
,

防风 6 克
,

全当归 10 克
,

制乳

没各 6 克
。

5 剂之后
,

右咀嚼肌前缘咀嚼时胀痛及咬牙时疼

痛即见好转
,

嚼食亦较爽利
,

苔脉如前
,

原方生黄茂改

90 克
。

再 5 剂而病愈十之六
,

口颊张开
、

启闭自如
,

仅用力咀嚼时稍有痛感
。

效不更方
。

方用
:

生黄茂

12 5 克
,

赤白芍各 9 克
,

青防风 7 克
,

全当归 10 克
,

制乳

没各 7 克
,

广陈皮 7 克
。

接服 5 剂
,

其效大著
,

病愈十

之九
,

口舌舒展
、

张闭自如
,

咀嚼时右颊车处胀痛己无
,

上午俨如常人
,

推午后有意识地用力咀嚼时略有隐痛

而已
。

原方续进 5剂而病遂愈
。


