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摘要  目的 建立 × ≤ 放射受体结合实验方法 并比较二苯乙烯低聚体 2 和 × ≤ 受体的结合特性 ∀方

法 以豚鼠肺膜为实验材料 采用 2 × ≤ 为放射配体 以 ƒ° 作阳性对照药物 2 为实验药物 进行药物竞争

结合实验 ∀采用离体器官生物检测法鉴定 2 对 × ≤ 受体的拮抗作用 ∀结果 2 × ≤ 与其相应受体呈现单一

结合位点 2 可明显取代 2 × ≤ 与其受体结合 ∀生物学检定法证实 2 可抑制 × ≤ 引起的生物学效应 ∀结

论 豚鼠肺膜 × ≤ 受体为单一结合位点受体 2 为高活性的 × ≤ 受体拮抗剂 ∀

关键词  白三烯 ≤ 放射受体结合 二苯乙烯低聚体 2

  白三烯 ≤ × ≤ 是过敏性慢反应物质 ≥ ≥2

的主要成分之一 是花生四烯酸 经 2脂氧

酶代谢产生的物质 是炎症 !过敏反应中的重要介

质 参与多种疾病的发病过程≈ ∗ ∀因此 研制

× ≤ 合成抑制剂或受体拮抗剂从而消除其有害的

生物学效应 在多种疾病的防治方面具有重要意义 ∀

本文以豚鼠肺组织为实验材料 建立 × ≤ 放射受

体结合实验方法 分析该受体有关特征 研究了从我

国民间草药小叶买麻藤中分离出的一种分子量为

的新型化合物二苯乙烯低聚体 2 ≈ 对

× ≤ 放射受体结合的影响 并用生物学方法确定

其生物学作用 ∀

材 料 和 方 法

  动物  实验采用 ⎯ 豚鼠 体重 ∗ 由北

京崇文门实验动物养殖场提供 ∀

试剂和药品  × ≤ 标准品为 ≥ 产品 2

× ≤ 购自 ƒ° 由天津药物研究院

魏月芳教授赠送 二苯乙烯低聚体 2 ° ≤ 分

析为单峰 × ≤ 检查为一点 分子量为 由本所

植化室林茂教授提供 其他溶剂和试剂均为分析纯

国内市售 ∀

收稿日期 2 2
3现址 白求恩国际和平医院 石家庄市
3 3联系人  × ƒ ¬

  肺膜受体制备[ 6 ,7]  豚鼠断头后取出肺脏 于

冰水浴中将肺组织剪成细小碎块 以 Β ωΒϖ 比

例加入 # × 2 ≤ 缓冲液 1 制

备匀浆 ° 匀浆器 第 档 经纱布过

滤 ε 下 ≅ 离心 取上清液 再

≅ 离心 沉淀加入 × 2 ≤ 缓冲液

含丝氨酸 # 混匀 蛋白质浓度调至

1 # 用于 2 × ≤ 放射受体结合实验 ∀
3 Η2ΛΤΧ4 放射受体结合实验

[ 6 ,7]

饱和实验  每个反应管加入膜蛋白 Λ 再分

别加入不同浓度的 2 × ≤ 1 ∗ 1 Λ #

非特异结合管加非标记 × ≤ Λ # 最

后用 × 2 ≤ 缓冲液 内含 ≤ ≤ # 丝

氨酸 # 补充总反应容积至 Λ 混

匀后于 ε 水浴温孵 反应毕 迅速抽滤并

加冰冷 × 2 ≤ 缓冲液 洗 次 除去各管中

游离标记配体 ∀将不同浓度的 2 × ≤ 分别直接滴

于滤膜上 测定放射总活性 ∀将滤膜烤干后加

闪烁液 ° ° ° °° 加二甲苯至

用液闪计数器测定滤膜上的放射性强

度 ∀用 ° °程序作图并求算 ¬和 值 ∀

竞争结合实验  将每个反应管加入膜蛋白

Λ 和 1 # 2 × ≤ 竞争结合管加入

不同浓度的受试药物 ƒ° 或 2 ∀非特异结

合管加 Λ # 非标记 × ≤ 反应条件和处理

过程同饱合实验 ∀采用 ° °程序作图 并计算

和 ≤ 值 ∀
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离体器官生物检定  同参考文献方法≈ 观察

2 对 × ≤ 诱导的回肠肌收缩的影响 ∀

结 果

1  温孵时间对3 Η2ΛΤΧ4 结合的影响

在膜蛋白量固定 Λ ε 恒温条件下 2

× ≤ 与其受体结合在 达峰 至 时结

合量开始下降 故温孵时间宜选择在 见图

∀

ƒ  ∞ ∏

2 × ≤ ∏ ∏ ×

≥ ≤

2  膜蛋白量对3 Η2ΛΤΧ4 结合的影响

在 ε 条件下温孵 加入膜蛋白量 1

Λ 或 Λ 时 非特异性结合较高 左右 加

入膜量在 ∗ Λ 之间时 非特异性结合较低

见图 ∀

ƒ  ∞

2 × ≤ ∏ ∏

× ≥

≤

3  3 Η2ΛΤΧ4 的饱合曲线及受体特征

图 为 2 × ≤ 的饱合曲线和 ≥ 作图 ∀

数据处理和曲线拟合结果表明 2 × ≤ 与其豚鼠

肺膜受体的结合呈单一位点 并呈现出特异 !饱合和

可逆的特点 ∀在 ε 条件下 2 × ≤ 的 和

¬值分别为 1 ≅ # 和 1 ≅

# 蛋白 ∀

ƒ  ≥ ∏ ∏√ ≥

2 × ≤ ∏ ∏

4  Γν23 对3 Η2ΛΤΧ4 的竞争结合影响及生物学方法

检定

实验结果显示 2 明显拮抗 2 × ≤ 与其受

体的结合 其作用程度明显高于阳性对照药

ƒ° 两者的 ≤ 值分别为 1 ≅ 和 1

≅ # ∀ 值分别为 1 ≅ 和 1

≅ # ∀竞争结合曲线见图 ∀离体器官

生物检测法进一步证实 2 能有效抑制 × ≤ 诱

导的豚鼠回肠肌收缩 ∀

ƒ  ≤ 2 ƒ°

2 × ≤ ∏ ∏
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讨 论

  年代末的研究证实 × 是 代谢产物及

炎症介质 在此之前 × 被认为是一种 ≥ ≥2 于

年首次使用该名词 直到 年后才搞清楚

≥ ≥2 是由 × ≤ ⁄ 及 ∞ 等组成 近年来对 ×

的研究日趋深入 ∀ × 的生物学效应主要通过和其

特异性膜受体结合而起作用 ∀鉴于 × 在人类疾

病 如炎症 过敏 中的重要作用 可以合理地推测抑

制 × 的生物学效应有益于临床 故促使人们致力

于研制出新的药物以对抗其作用 抑制 × 作用的

策略包括抑制 × 的合成和拮抗 × 受体 以 ×

受体拮抗剂的研究在国外进展尤为迅速 ∀在 ×

受体拮抗剂的发展过程中 早期的化合物活性较弱 ∀

第一 个 羟 苯 乙 酮 类 × 受 体 拮 抗 剂 称 为

ƒ° ≈ 它的生物效能较弱 半衰期短 ∀同一类

的其他化合物已合成的有 ≠ 2 和

≠ 2 等 但均不具有足够的效力作为 × 受

体的有效拮抗剂 ∀ 2 除了对抗原诱导的反

应无作用外 还因胃肠道反应发生率高 很难使病人

耐受≈ ∀此后又有一系列新一代的 × 受体拮抗

剂问世 如扎鲁司特 ∏ 商品名为/安可来0

∏ 2 和 2 2

∏ 和 ≥ ƒ 为走向临床带

来希望 ∀ ≥ ƒ 口服几乎没有活性 通过

吸入途径的研究证实其效力至少比早期的 × 受

体拮抗剂高 倍≈ ∀最近 扎鲁司特作为一种新

的一线哮喘控制性药物在国外正式批准用于临

床≈ ∀国内有关这方面的研究晚于国外 至今我国

尚无自行研制 × 受体拮抗剂的报道 ∀本文采用

豚鼠肺组织为实验材料 建立了 2 × ≤ 放射受体

结合法并分析其有关特性 实验结果表明 2 × ≤

在肺膜受体是单一结合位点 在 ε 条件下 其

和 ¬值分别为 1 ≅ # 和 1 ≅

# 蛋白 ∀和国外文献报道基本一致 ∀

买麻藤为我国南方民间草药 具有明显的抗炎

作用 ∀ 2 是从草药小叶买麻藤中分离出来的一

种二苯乙烯类低聚体≈ ∀放射受体结合实验研究

表明 2 对 × ≤ 受体具有较高的亲合力 其 ≤

值为 1 ≅ # 作用强度较 ƒ° 高

出一个数量级 生物检定法证实其为高效的 × ≤

受体拮抗剂 提示 2 可能是买麻藤抗炎作用的主

要有效成分之一 ∀ 2 的发现对今后有关 × 受

体理论的研究及抗炎抗过敏药物的研制具有重要价

值 ∀有关 2 的体内效应有待进一步深入研究 ∀
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ΣΤΥ∆ΙΕΣ ΟΝ ΤΗΕ ΧΗΑΡΑΧΤΕΡΙΣΤΙΧΣ ΟΦΛΤΧ4 ΡΕΧΕΠΤΟΡ ΩΙΤΗ

ΡΑ∆ΙΟ2ΛΙΓΑΝ∆ ΒΙΝ∆ΙΝΓ ΑΣΣΑΨ ΑΝ∆

ΤΗΕ ΕΦΦΕΧΤ ΟΦΣΤΙΛΒΕΝΕ ΠΟΛΨΜΕΡ(Γν23)

∏≠ ∏÷ ∏∏ ≤ ∏

(Ινστιτυτε οφ Ματερια Μεδιχα , Χηινεσε Αχαδε µ ψ οφ Μεδιχαλ Σχιενχε ανδ

Πεκινγ Υνιον Μεδιχαλ Χολλεγε , Βειϕινγ 100050)

ΑΒΣΤΡΑΧΤ  ΑΙΜ: × ∏ 2 ×≤ ∏ 2
Γνετυµ παρϖιφολιυµ ×≤ ΜΕΤΗΟ∆Σ : ∏ ∏

∏ ¬ 2 ×≤ ƒ° √ ∏

2 ∏ ιν ϖιτρο ∏ ∏ 2 ΡΕΣΥΛΤΣ : ×

2 ×≤ ∏ √ × ¬√ ∏

1 ≅ # 1 ≅ # √ ε 2 ∏

2 ×≤ ×≤ × ≤ √ ∏ 1 ≅ # 1
≅ # √ 2 ∏ ×≤ ιν ϖιτρο

ΧΟΝΧΛΥΣΙΟΝ: × 2 ×≤ ∏ ∏ 2
√ ×≤

ΚΕΨ ΩΟΡ∆Σ  ×≤ 2

新  书  介  绍

由于德泉院士与杨峻山教授主编的5分析化学手册 第二版 6第七分册 核磁共振波谱分析 已于 年 月由化工

出版社出版 ∀全书主要由 部分构成 第一部分 介绍核磁共振波谱方法的基本原理 重要的谱学方法及参数 第二部分 化

合物结构与 核磁共振的化学位移和偶合常数 第三部分 化合物结构与 ≤ 核磁共振的化学位移和偶合常数 ∀书中收录

了 万多种有代表性化合物的核磁共振数据 还简要介绍了这些数据的理论推导方法 ∀此外书中还适当介绍了 ƒ °

等核的磁共振谱学参数 ∀

本书内容丰富 理论阐述简明准确 单位符号表达形式符合国际与国内的最新标准规范 是从事化学结构研究 特别是从

事天然化合物结构研究的科技工作者重要的案头参考书 ∀
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