
� � � 总� � � � 药学情报通讯 � � �� 年第 � 卷第 � 期

离
,

可除去大部分饱和脂肪酸
,

使 丫一亚麻

酸得到初步富集
,

是利用饱和脂肪酸钠盐在

乙醇中溶解度小
,

而不饱和脂肪酸钠盐在乙

醇中溶解度大的原理
。

与脂肪酸 经 低 温 冷

冻 �一�� ℃以下�
,

分离相比
,

本法操作简

便
,

不需特殊设备 � 与尿素包合法相比
,

还

具有得率多纯度高的优点
。

�
�

嗅化
、

脱嗅法的提取过程
,

简便 易

行
,

快速
。

�
�

脱澳后 丫一亚麻酸
,

经红外检测在

�� � �� �
一 ‘� 处有少量反式双键

,

是本法不

足之处
,

但其数量极少
,

不影响产 品质量
。

�
�

嗅化时必需无水操作
。

如有水份
,

将减少产品收率
,
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蓝尊甲素在体外对� �  
,

� � �和蛋白质生物合成的影响

解放军��� 医院 张淑香 俞惠然 杨淑云 刘淑琴 杨晶华
’

邵泽生
’

隋全正
’

本 实 验 采 用
“
�一� �  

、 “
� 一

� � �
、

“

� 一 �
� � � �� �

在体外掺入 �
� 。 。

腹水癌 细 胞
的放射性同位 素示踪法

,

探讨蓝曹 甲 素 对
� �  

、

� � � 和蛋 白质合成的抑制作用
,

抑
制程度呈剂量相关性

。

对� � �
、

� � � 的抑
制发生较早

,

恢复较快
,

对蛋白质 作 用 持
久

、

且均为可逆性抑制
。

蓝粤 甲素 �� �
� � � � � � �� � �� � �为唇形科

,

香茶菜属植物蓝警香茶菜 � �
� � � � � � �� � �

�

。。 � ��� � � � 。 �的一种二 菇类成份
,

经药理实
验证明

�
蓝尊 甲素具有细胞毒作用 �“ � ,

对艾
氏腹水癌有一定抑制作用 � � � ,

体内对�
, 。。

实
体瘤实验抑击��率达 � �

�

� ���� � � � � �
� � � �

,

但抗癌作用机理 尚 未 见 报道
。

本文探讨蓝
警 甲素对�

, � 。

腹水 癌 细 胞 的� � �
、

� � �

和蛋白质生物合成的影响
,

并以冬凌草甲素
为阳性对照

,

研究其抗癌作用机理
。

实验材料
蓝尊甲素由中国科学院林土所提供

,

冬

凌草甲素由郑州化学制药厂提供
, “
� 一� � �

比放射性为 � �� �� � �
, “
�一

� � � 比放射性
为 �� � � � � �

, �
�一 �

� � � �� � 比 放 射 性 为
�

�

�� �� � � �
,

均 为 中国原子能 研 究 所
品

,
� �一� �� 型双道液体闪烁计数仪为西

� � �厂生品
。

方法与结果
一

、

对体外培养的�
, 。。

腹 水癌 细 胞 生
� � ’

沈阳药学院
、

天津二医大
、

上海二军大药学
院买习生

长的影响
取含药的 � �� �

, 。 ‘ 。

培养液 � � �� 含药
量 分别 为 � � 卜� � 。�

、

� � 协� � � �
、

� 件� � � ��
于试管 内

,

然后加入含�
, 。 。

腹水癌 细 胞 悬
液 �

�

� � � � 含 � � � � “个细胞 � 于 � � ℃ 恒 温
箱内孵育 �� �

,

取出一 滴加台氏蓝液
,

在 镜
下统计蓝染率

。

结果表明
,

在药物浓 度 为 �� 协� � � �
、

� �卜� � � �
、

�卜� � � �时 蓝蓄染 率分 别 为� ��
、

�� �
、

��  
,

具有较强的细胞毒作用
。

二
、

在体 外掺入 �
� 。。

腹水癌 的放射性 同
位素示踪 法

取 常规接种 �
� 。 。

腹水癌后 � 天的小白鼠
一只

,

在无菌条件下取出腹水
、

将癌细胞离
心沉降 � � � � � � � �

�

� � �� �
,

用生 理 盐 水
洗涤一次悬浮液于� � � 工

� � ‘ 。

培养 液 � 含
�

�

� �小牛 血清 � 以供实验用
。

实验分 给 药
组 � 蓝曹 甲素 �

、

阳性对照 组 � 冬 凌 草 甲
素 � 及阴性对照组

,

每组设三个平行管
。

操
作步骤如下

�

给 药 组 每 管 加 入 含 药 的
� �� �

, 。‘ 。

培养液 � 二�
、

�
�

�� �细胞悬液 �含
�
�

� ��
�

个癌细胞 �
,

于�� ℃恒温箱中 培 养
�� �后

,

离心弃去上清液
,

加入 � � �� � � 溶 液
� �

�

� � � � � � �
、

�
�

� � ��柠檬酸 钠 �
,

离心
� �� � � � � �

、

� � �� � 弃去上清液
,

然后每管
加入 � ��  新鲜的� �� �

� 。 � 。

培 养 液
、

� 协� �
�
� 一 � � �

、 “
�一� � �

、

或
“

� 一 �
� � � �� �

,

产安

继续于�� ℃恒温箱内依次培养�
�

�
、

�
、

�
,

�
、
�卜

,
立即放入冰水浴中停止其作用

,
用



药学情报通讯� � �。年第 � 卷第 � 期 � � �总� �� �

�笑加 , 刽月 “勺 记口 � 加

� �

…
, 宁 � � � , 七� ‘二,

七口 ‘门 尸叫

,
才 � � 】工� �� �口

. .

…
【门 甲叫

,
州 曰勺 阅月

口J 0 9 仁、 心二 O 勺

洲
。

的的
。

21哪
。卜闪工

。

工卜的
。
的的

。

O哪O
。

O卜的
。

的卜OO
。

闪OO州
。

的的�次�
褂幂冕

O的卜十0旧的洲
O卜十006的的OO十00的的哪十06怕

哪+刘的囚
的卜十洲10000

O的工十的囚01
N的十OO的卜闪9+口N刘

9+的9囚

的001+6卜01
09+9邸哪96十09的ON十ON的

9+凶的囚
91十16卜工哪闪十对0001哪8+9闪卜卜OO十哪哪哪19+.1凶

091十哪卜O洲的卜工+0的11
工博十的卜669+9001的刘十因卜囚

带

寮帝辛帝

司杏

寮辛 带余 辛本

自的+只日d。

姗K濒p润闷|口。

曾滚哗荟

O) C门 以】 口闷 尸州

. .

…
口口 0 1 , 叫 ‘二. C

)

. .

…
气卜 长I t、 C

, O )

七冲 t、 心二 , 到 C心

O 〕 尸叫 t卜 价】 以 勺

. .

…
曰 , 尸~ C 门 口 〕 C ,

. .

…
O)口口 口勺 O J , 日月

尸闷 口闷 尸
叫

钾 州 甲叫
阅 , 心口 口q o 口
七勺 C O Ij , 甲叫

口 I t、 t ~ L , 小】

C 勺 O J O 〕 口匀 【、

的0
.
0�d

�次�
孙宾景

职睡限

口哪9洲.l.囚6瞬哪曰
哪OO的+娜19的 囚卜N+哪0的帅洲 的洲+的co卜910+卜O的

11囚O+洲刘600对6卜01十洲哪口对的9的州工十00旧洲的 囚旧卜N+061哪洲
10田十囚卜90

9卜仍�+6曰91的

9+的N000囚
OO卜+卜的8的叫

刘卜旧+的OO卜咐
内卜+工的卜囚

的的11十16哪哪呼工的11十0090的卜
的aO的+9曰的州哪

的哪工T+哪OaO的T
的O的+哪的洲卜T996十89洲卜的

9的囚闪+0闪工N哪
的O的+哪的6L哪

N闪的洲+囚00囚囚OL卜洲十哪的9哪工

口S十冈日du

介带辛辛帝书帝带

习带

舟架.舟夸今

叫撇找国CI一|口8

的O
。

O
�山司

哪
。

CO的的
。

卜9的
。

哪卜卜
。

的O刘
。

00囚
。

州洲哪
。

9曰的
。

闪
1

洲
。

洲9
。

工卜8
。

的
的O

。

洲
O
。

卜
|

的
。

的工的
。

闪9
1 1 } 1

O 勺 口1 O J O 〕 .0

. .

…
(口 ,

叫 , 刊 亡~ 尸叫

O 二 t、 L门 0 1 尸 州

�%�

件�卡只

100.0�山

9的卜的+洲9的旧的刘囚的囚+的OO囚旧的NCOg工十CO闪卜9洲
帅囚工+6OQO因69囚十哪口瞬

N的的OT+oco囚哪OQ
O的O卜+哪9的山OO瞬的9闪+09哪的O

的06十的060的
091十001的

嚓淞峨宕如岭妞咖碍川之国
.
之川自

耐舌ao洲的找玲
。洲�u,。闷
‘

国
。

妾国P冲
。

国
。
洲P卜

,

国
。

的口叫十O的000哪
的囚的的+旧卜囚卜卜哪卜哪洲+8囚闪 岁工的卜囚洲+的6的工洲

仍6+81的工

卜卜69+的凶的16000的卜+O囚6旧0190拍州+10的009的90凶+必闪O的的哪的囚卜+OgN哪工

奋奋

N旧001十闪10哪O06哪9洲+刘的O卜OT的6卜OO十哪卜6的9OO邸的的+62的O侧0000哪囚十90闪卜的

杀畜辛带

司司 司 司 司 牵 带 辛

每布布奉夸奋

口的+网日d。

喇找鲍国自白|口。韦、率昏价州

10.0�山8哪N工心
。

O
a0哪闪T价

。

8 O娜ZT帅
。

O因 哪 仍T的
。

O口哪因T价
。

O

旦言趣

霖 窝
一日\切二

锐拿
礴主

橡 友 蟹 洲 柳 玉 批 价 倒 瓣 毋 机



总240 ) 药学情报通讯199。年第 8 卷第3 期

抽滤法收集细胞于玻璃纤维滤纸上
,

依次用

3m l生理盐 水
,

5
% 三氯醋酸

、

70 % 乙醇 和

无水乙醇洗涤
,

待滤纸凉干后放入盛 有sm l

闪烁液 ( 0
.
5% pp o

,
0

.

0 3
%

p
o

p
o

p
、

二甲苯

)的测量瓶中
,

用液体闪烁 计数仪测
cp m 值

(每管测三次 ) ,

对照组操作方法同上
,

阴

性对照组不含药
。

计算百分抑制率
。

抑制率 %
= 对照组

cpm 丁 一 给药组 cp m
一

无

对照组
cpm 丫

x 1 00 %

实验结果表明
:
蓝尊 甲素在终止药物作

用后sh
r之 内对三种前体物均有明显的抑 制

作用
,

且呈剂量相关性
,

抑制率随着浓度的

增大而增加
,

随着时间的延长
、

抑制率逐渐

下降
,

终止药物作用后 4 ~ sh
r抑制率变 化

不明显
,

同浓度下抑制率低于冬凌草甲素
。

附表表明蓝曹甲素明显 抑 制
3H 一T dR

的渗入
,

在20件g / m l时
,

终止药 物 作 用 后

o
.
s h r ,

抑市l{率为96
.
9% ( P < 0

.
0 01 ) ,

其

后随着恢复时间的增加抑制率逐渐下降
,

说

明该药只抑制
“
H 一T dR 的掺入

,

并无 损 伤

D N A 模板的作用
。

在 5件g / m l 时
,

终 止 药

物作用后0
.
sh r ,

抑制率62
.
3 % ( P < 0

.
05) ,

l h
r 抑制率为负值

,

与冬凌草甲素的作用 相

似
。

对
“
H 一

udR 掺入的抑制作用
,

低 浓 度

( 5件g / In l ) 作用不 明 显
。

高 浓 度 ( 2郎g

/m l )作用十分明 显
,

终 止 药 物 作 用 后

o
.
s h r抑制率为84

.
6 % ( P < 0

.
0 01 ) 后逐渐

下降
。

对
“
H 一l

eueine 掺入的抑制
,

5 件g / m l

时抑制率为69
.
4% ( P < 0

.
01 )随后逐 渐下

降
,

2 0 件g / m l抑击}J率为52
.
5% (P < 0

.
0 01 ) ,

终止药物作用后 4 h
r ,

抑制率为 70
.
9 (P <

0
.
0 1)

,
s h

r

为49
.3% ( P < 0

.
05 ) ,

表明药

物作用强而持久
。

讨 论

D N A
、

R N A 蛋 白质合成构成细胞周期

中三大重要变化过程 ‘”’
T d R

、 u
d R

、

l
e o c

i
n e

分别为D N A
、

R N A 和蛋白质的 特 异 前 体

物
。

因此我们采用氖标记的三种特异前体物

在体外掺入S
, 8 。

腹水癌细胞的同位 素 示 踪

法研究蓝尊甲素对D N A
、

R N A 和蛋白质 合

成的影响
。

结果表明该药对三种前体物掺入S
, 。。

腹

水癌细胞 D N A
、

R N A 和蛋白质合成均有 明

显抑制作用
,

作用强度呈明显的 浓 度 相 关

性
,

对 三种前体物掺入的抑制作用
,

基本同

于冬凌草 甲素
,

提示抗癌作用机理相同
,

但

抑制作用强度略低于冬凌草 甲素
,

可能在于

冬凌草甲素 6 位上存在经基
,

和15 位上的蒸

基之间形成氢键增加了 17 位上碳的亲电性
,

增强抗肿瘤活性
。

药物停 止作用后随着 时间的延长抑制率

逐渐下降
,

说明该药对 D N A
,

R N A 和蛋 白

质合成的抑制作用均为可逆型
。 “

H 一T dR

掺入抑制率逐渐下降
,

提示药物是通过千扰

D N A 的代谢而发挥抑制作用
,

因此蓝 尊 甲

素抑制作用属于干扰代谢型
。 ‘b )

蓝萝 甲素对
3H 一T dR 掺入的抑制 作 用

可看出
,

在低浓度时 ( 5件g / m l ) 药 物 作 用

解除后 1 一 Z h r时
,

抑制 率 下 降 为 负 值

( 一 1
.
0 % ) 似乎激活 了癌细胞对前体 物 的

摄取
,

提示临床用抗癌药时必须达到治疗浓

八
,

提供 临床参考
。

实验结果可以解释
,

蓝粤 甲素的抗癌作

用是通过抑制 D N A
、

R N A 和蛋 白质合成 而

干扰细胞周期中的运行
,

延缓 了细胞 周期时

间
,

起到抗癌作用 川
,

关于该药是抑 制 了

三种前体药物的摄取还是抑制了某一阶段关

键酶而导致 D N A
、

R N A 和蛋白质合成的抑

制有待于进一步研究
。
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