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成果摘要： 

项目揭示了川芎嗪、大蒜素与钙拮抗剂抗SIPA的剪应力依赖性。分析表明药物的半抑制浓度IC50与剪应力的关系符合

IC50=ae^b（tau）。这对于药理学与生物力学的结合具有启示性和典范作用。首次证明川芎嗪与大蒜素是通过钙拮抗

与抑制血管内皮细胞分泌vWF两途径而抑制了SIPA。项目揭示了剪切对血管内皮细胞分泌vWF与SIPA的影响，对血管-

血液-血流相互作用研究具有理论意义。研究采用的平板剪切装置为研究力学因素对细胞的影响提供了高效率的应力谱

测定方式。项目采用分子药理学的方法，详细地探讨了大蒜精制成分二烯丙基三硫醚（DT）对血小板聚集的抑制机

理。结果显示DT以剂量依赖方式抑制了由凝血酶及CRP诱导的血小板聚集而没有增加细胞内cAMP，cGMP的含量。在

cell-free的条件下也不能抑制由花生四烯酸诱导的血栓素形成。CRP诱发的细胞内钙离子增加是由PLCgamma2和IP3

调节的。DT在抑制血小板聚集及钙离子增加的浓度下，对PLCgamma2的磷酸化及IP3的产生没有抑制作用。

Thapsigargin是细胞内钙离子库ATP酶阻滞剂，可诱导细胞内钙离子增加。结果显示DT不能抑制由thapsigargin诱导的

钙离子内流，而是部分地抑制了IP3与IP3受体的结合。研究表明DT是一个血小板聚集的强抑制剂，其细胞内作用部位

在IP3的下游，可抑制IP3介导的钙离子激活。 
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