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几种药物对 h r I L
一

8 诱导 B A L B c/ 小鼠腹腔中性粒细胞游走的影响

庞林华 胡友梅 程天 民
.

(第三军 医大学基础 部药理学教研室 ) 重庆
,
6 3。。 3 8

提 要 给雄性 B A L B /
C
小鼠腹腔注射人重组白细胞介素

一
8 h(

r I L
一

8 )
,

能剂量依赖性地诱导中性粒细胞

( N eu )向腹腔的游走
.

预先给小鼠皮下注射幽体类抗炎药地塞米松 。
.

5 ~ 12
.

0 m g k/ g
,

能显 著抑制 h 1r L
一

8 诱

导的这一趋化过程
,

而预先皮下注射非幽体类抗炎药叫噪美辛 2
.

5 ~ 40 m g k/ g 则无显著影响
。

具有钙拮抗作

用的抗炎药粉防己碱 6
.

25 ~ 25
.

0 m g / k g 和钙拮抗剂维拉帕米 1
.

25 ~ 5
.

0 m g / k g
,

预先皮下注射也能剂量依

赖性地抑制 hr IL S诱导的 N e u
游走

,

提 示 h
r I L

一
8 在体内对 N eu 的趋化是一个钙离子依赖的过程

。

预先皮下注

射亚胺环 己酮 1
.

5一 13
.

5 m g / k g 并不影响 hr IL
一

8 诱导的中性粒细胞游走
,

提 示 I L
一

8 的趋化作用并不需要新

合成蛋 白质所介导
。

关键词 白细胞介素
一

8 ;
中性粒细胞

;
地塞米松

;
叫噪美辛

,
粉防己碱

.
亚胺环 己酮

中图法分类号 R 39 2
.

12

白细胞介素
一

8 ( I n t e r
le u k i n 一

8
,

I L
一

8 )又称中性粒细

胞活性肤
一

l ( N e u t r o p h i l a e t i v a t i n g p e p t i d e 一 1 )是 一种

主要由单核巨噬细胞产生的含 72 个氨基酸残基的多

肤
。

体外实验发现 IL
一

8 能诱导中性粒细胞 ( N e
u) 的趋

化
、

变形
、

脱颗粒
、

呼吸爆发和胞浆游离钙离子短暂升

高等反应 lj[
。

家兔及犬皮内注射也可导致 N e 。
在局部

的大量聚集和血浆渗出
,

且其效应强度大于补体 C ; 。

和

甲酞三肤 (f M L P )等传统趋化因子
〔2

·

3二。

研究表明 lL
一

1

和 T N F a 对 N e u
的趋化作用可能是通过刺激细胞释

放 I L
一

8 而产生的叫
,

因而 IL
一

8 是一 种非常重要的炎

症细胞因子
。

体外研究发现
,

街体类抗炎药对 I L
一

8 的

产生有明显的抑制作用
〔`二,

而环氧酶抑制剂则能显著

增加 I L
一

8 的产生 〔 5口 ,

但 目前有关抗炎药在体 内对 lL
一

8

作用的影响尚未见报道
。

本实验 目的在于观察人重组

I L
一

8 (h
u m a n r e c o m b i n a n t i n t e r l e u k i n 一

8
,

h r IL
一

8 ) 腹腔

注射后对 B A L B / C 小鼠 N e u 的趋化作用
,

并以此为模

型研究几种药物对这一趋化作用的影响
。

菌磷酸缓冲盐液 ( p B s p H z
.

3 )稀释后
,

按 2 0
、

4 0
、

6 0 n g / 0
.

4 m l /

只给小鼠腹腔注射 i( p )
,

对照组注射 。
.

4 m l P BS
.

6 h 后活 杀小

鼠 (其间 自由进食
、

饮水 )
,
i p P B S 3

.

0 m l
,

轻揉 小鼠腹部约 1

m in
,

剪开腹壁
,

收集腹腔液 (每只鼠回收 2
.

9 m l )
,

然后用血球

计数板计 数细胞浓度并涂片
,

姬 氏染色进行 N eu 分类计 数
,

结

果以每只小鼠腹腔 N e u
总数 ( N e u 又 1 0 ,

/
e a v i t y )表示

。

1
.

3
.

2 药物的影响 所试药物均以无菌 P BS 稀释成所需浓

度
,

按 0
.

1 m l / 1 0 9 体重 皮下注射 ( S C )
,

对 照组 注射 P BS 0
.

1

m l / 1 0 9 ,

0
·

5一 l h 后 ip h r I L
一

8 2 0一 4 0 n g / 0
.

4 m l /只
,

再隔 6 h

后活杀小鼠
,

以下步骤同前
。

1
.

4 结果统计

将各实验组数据的均数与对 照组数据的均数按 t 检验进

行统计分析
,

以 P < 。
.

05 为显著性界限
。

2 结果

2
.

1 h r I L
一

8 趋化腹腔 N e u 的 量效 关来

图 1 显示 ip h rI L
一

8 后
,

小 鼠腹腔 N eu 总数较对照 组显著

增加
,

且有剂量依赖关系
,

表明 h r

IL
一

8 能诱导 N e u
游走进入 小

鼠腹腔
。

ē尝1奋闭é\乞工x)。̀Z一。。Z
1 材料和方法

1
.

1 试剂及药品

h r
.ll

一
8 由奥地利 S

a n
d

o z
f

o r s e
h

u n g s in s t i t u :
的 I v a n L in

d
-

le y 博士惠赠
.
地塞米松磷酸钠注射液 ( eD x) 由重庆制药六厂出

品
;
叫噪美辛 ( nI d )由石家庄白求恩国际和平医院提供

,
粉防己

碱 ( T e t ) 由浙江金华制药厂提供
;
亚胺环 己酮 (

c y c lo h e x im id e
)

为瑞士 lF
u

k
a
公司 产品

;
盐酸维拉帕米 注射液 ( V e r ) 由江苏兴

化县制药厂提供
;

A
Zo l 。 ,

为
s
咭m

a
公 司产 品

。

1
.

2 动物

雄性 B 才、 L B /
。
小鼠

,

体重 17 ~ 20 9 ,

由本校动物中心提供
。

1
.

3 方法

1
.

3
.

1 h rI L
一

8 诱导小鼠腹腔 N e u
的游走 将 hr IL

一
8 以无

·
预防医学系复合伤研究室 重庆

,

6 3。。 3 8

h r T { 8 ( n g )

图 l 腹腔注射 br I L
一

8 后 6 b 每腔中性粒细胞数

M 士 s , n 一 6
. , , P < 0

.

0 1

F 19 1 T h e n u m b e r o f n e u t r o P h i l P e r e a 讨 t y 6 h a f t e r

i P b r I L
一

S M 土 s , n
= 6

, , , P < 0
.

0 1
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1 9 9 1 , 1 7 3
:

1 0 2 1

6 eS i t z
M

,
I天

l
w a

ld B
,

G
e r

b
e r N e t a

l
.

E
r l

h
a n e c d p r o d u e t io n

o f n e u t r o p h il
一 a e t iv a t in g p e p t id e 一

1 / in t e r le u k in 一
8 in r h e u

nr
a -

t o id
a r t h r i t i s

.

J e
li

n I n v o s t ,

1 9 9 1 ; 8 7
:
4 6 3

7 K i n g V F
,

G
a r e i a

M L
,

H im m e l D e t a l
.

I n t e r a e t i o n s o
f

t e -

t r a n
d

r in e w i t h
s

l
o w l y i n a c t iv a t in g e a

l
e i u

m
e

h
a n n e

l
s , e

h
a r a e -

t e r i z a t io n o f e a
l

e i u m e h a n n e
l m o d u

]
a t io n b y a n a

l k
a

l
o id

s o f

e
h in e s e m e d ie i n a l h e r l o r ig l n

.

J B i o l e卜
, , 、 ,

1 9 8 8 ; 2 6 3
:
2 2 3 8

8 洪 巨伦
,

周汉 良
.

卞 如廉
.

粉 防己碱 讨大鼠嗜中性 白细胞游离

钙的影响
.

中国药理 学报
,

1 98 9
;

l 。 ( 6 )
:

5 : 3

9 S
a

m m a n t a A K
,

O p p e n
h

e im J J
,

M
a t s u s h i m

a K
.

I n r e r l e u
k i n

8 ( M D N C F ) d m
a m i e a ] ] y r e g u

l
a t e s i t s o w n r e e e p t o r e x p r e s -

5 io n o n
h

u r n a n n e u t r o p h il s
.
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,

1 9 8 9 ; 2 6 5
:

1 8 3
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E f f e e t s o f s e v e r a l d r u g s o n h r I L
一

8 i n d u e e d n e u t r ,` P h i l m i g r a t i o n i n t o

P e r i t o n e a l c a v i t y o f m i e e

P a n g L i n h u a ,

H
u

Y o u
m e i

,

C h e n g T ia n m i n (块 p a r t m e n t o
f p h

a r m a e o lo g y ,

T h i r d N工i l i t a r y M
e d i e a l U

n iv e r s i t y
·

C h o n

6 3 0 0 3 8 )

A b s t r a e t A d o s a g e 一 d e p e n d e n t n e u t r o p h i l m ig r a t i o n w a s o b s e r v e d a f t e r a n i n j e e t二o n o f h u m a n r e e o m b i
-

n a n t in t e r
l

e u
k in 一

8 ( h
r
IL

一
8 ) in t o t h

e p e r i t o n e a
l

e a v i t y o
f B A L B /

e m ic e
.

P r e t r e a t m e n t o
f t h

e
m ie e w it h s u

b
e u -

t a n e o u s in
j

e e t io n o
f 0

.

5 ~ 2
.

0 m g / k g o f d
e x a

m
e t h a s o n e s i g n if ie a n t l y in h i b i t e

d t h e n e u t r o p h il y m ig r a t io n i n -

d u c e d b y h
r I L

一
8 w h ile p r e t r e a t m e n t w i t

h i n d o m e t h
a e in 2

.

5 ~ 4 0
.

0 m g / k g s u b e u t a n e o u s l y s h o w e d n o e f f
e e t

.

P r e t r e a t m
e n t w i t h t e t r a n

d in e
,

( 6
.

2 5 ~ 2 5
.

0 rn g / k g )
, a n a n t i

一
in

lf
a m m a t o r y a g e n t w i t h

a n t a g o n i s t ie e
f f e e t a -

g a in s t e a l e iu m a n d v e r a p a m i l ( 1
.

2 5 ~ 5
.

0 nr g / k g )
, a e a

l
e iu n 飞 a n t a g o n i s t ,

w e r e a ls o e
f f

e c t iv e t o I n
h

L
b i r t h e

n e u t r o p h il e h e m o t a x i s i n d u e e d b y h r I L
一

8 i n a d o s a g e 一
d e p e n

d
e n t rn

a n n e r
.

P r e t r e a t m
e n t w i t h e y e lo h e x im id e

( 1
.

5 ~ 1 3
.

5 m g / k g s u
b

e u t a n e o u s ly )
, a p r o t e i n s y n t h

e s i s i n
h ib i t o r

,
r e s u l t o d I n n o i n

h ib i t io n o n n e u t r o p h l l m i
-

g r a t io n in d u e e d b y h r IL
一

8
.

T h e s e f a e t s I n d ie a t e t h a t I L
一

8 in d u c e s n e u t r o p h il m ig r a t io n i , 一 :
·; 刀口 t h r o u g l : a e a l e i

-

u
m

一
d e p e n d e n t m e e

h
a n i s m a n

d
r e q u i r e s n o n e w p r o t e in s y n t h

e s l s
.

K e y w o r d s i n t e r l e u k in 一
8 ; n e u t r o p h i l ; d e x a m e t h a s o n e ; i n d o m e r h a e in ; t e t r a n d i n e ; e y e lo h o x l

m l d e

术中快速静滴氢化考的松引起循环衰竭反应一例

R e P o r t o f a e a s e o f e i r e u l a t o r y f a i l u r e d u e t o r a P i d i n t r a v e n o u s d r i P P i n g

w i t h h y d r o e o t i s o n e

陈 红 (第三军 医大学 附属西南医院手术室 ) 重庆
.

6 3 。。 3 8

患者
,

王 火 又
,

男
,

29 岁
。

因直肠癌术后 肠梗阻 行剖腹探查

术
。

入手术室 时呈脱水貌
。

H R 10 0
一

1 1 0 / n 、 。 n
.

B I
,

1 6厂1 0 k p a
,

血

K 一 3
.

3 m m ol / L
。

硬膜外麻醉
。

术中引出腹 腔 内淡 黄色粘 液 50 。

rn l
,

肠 内容物 3 0 0 0 m l
。

关腹冲洗腹胶时 H R 1 2 0次 /分
.

B P 1 3 / 9

k P a
。

为减少腹腔内毒素的吸收及减轻毒性 反应
.

快速静滴氢化

考的松制剂 1 0 0 nr g
。

2 m in
后 H R 突 然增到 1 6 0 一 1 7 0 / n 、 i n ,

B P

下降到 1 0 / s k P a
。

病人烦躁不安
,

并出现 寒颤
、

胸
、

面 部
,

手臂皮

肤出现大量红斑
、

肠 壁广泛 充血
。

10 m in 内经隐静脉颈内静脉

快速静滴平 衡液 50 0 m l
,

全血 3 00 ml
。

症状无明显改变
。

即 予苯

肾上腺素 2 m g 静脉推注后
,

心率迅速降到 1 2。 / m in 左右
,

B P 上

升至 1 3 / g k P a
左右

,

但仅只维持 5 一 7 m in
,

反复静脉推注苯肾

上腺素 Z m g
,

并于 l h 内快速静滴 5 % G N S
,

平衡液 1 00 nlr
,

经

乙基液粉代血浆 1 0 0 0 m l
,

全血 9 0 0 m l
,

病人 H R
、

B P 恢复正常
,

( 1 1。 /m in
,

14
.

5 / 1 0 k P
a )术毕送 回病房后病情平稳

,

伤 口愈合

顺利
,

整个过程中病人神志清醒
。

氢化考 的松素
,

具有抗炎
、

抗毒
、

抗过 敏的作用
.

不 身罕 见

引起过 敏
,

由于氢 {L考的 松注 射液落剂 为高 浓度的 乙醇 ( 5 。另 )

1 00 m g 氢化考的松 总熔 液 Z o m 卜决速进 人 血液可导致末梢血

管扩张
,

尤多见于非 嗜酒者
几” 2」.

而 广泛血管扩张可引起周围循

环衰竭
.

因此快速 补液
.

补血后不能 立 即 纠正循环衰竭
.

而苯肾

上 腺素可 以强 力收缩外周小动脉
、

小静脉血管
.

效果显著
。

同时

今后 可改用氢考玻琅酸钠静注
.

以避免造成上述不 良反应
。

关键词 氢化考的松
;
循环衰竭

.

苯 肾上 腺素
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