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有丰富的氨基酸
,

尤其是谷氨酸
、

精氨酸含量较高
。

氨基酸不仅可以合成机体的组织蛋 白质
,

或转变成

为重要的含氮化合物
,

如嘿吟
、

嚓陡
、

肾上腺素
、

甲状

腺素及其它蛋白质
、

多肤激素等
,

而且可以氧化分解

产生能量
,

尤其是高含量 的精氨酸是参与合成肌酸

供给 � �� 能量 的重要原料
。

因此 中药褚实子 中富

含的氨基酸可能与其具有的补 肾与滋补强壮作用有

直接关系
。

构树除果实可以人药以外
,

果序其花序
、

叶
,

聚花果均含有丰富的氨基酸
,

可以作进一步的开

发利用
。
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莫达非尼对小鼠 自主活动的影响
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摘要 目的 �
研 究莫达非尼对小 鼠自主 活动 的影响

,

以评价莫达非尼对 小鼠神经 系统的作 用
。

方法 � 应 用计

算机视频分析 系统观察莫达非尼对雄性 小 鼠单位时间 内活动 的总 活动度
、

平均速度和线性度的影响
。

结果
�

对照组在相 同时间点相 比
,

� �� � � � � � 的莫达非尼可 以 显著升高小 鼠单位 时 间 内活动 的 总活动度
、

平均速度

以 及线性度
。

�� � � � � � 异丙嗓 可以 部分拮抗莫达非尼对小 鼠 自主活动 的 影响
。

结论 � 莫达非尼 可 以 兴奋 小

鼠中枢神经 系统
,

机制 可能与胆碱能系统或 � 一 � � 系统有关
。
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莫达非尼 ( m
odafi nil,

M O D
) 是一种新型中枢精

神兴奋性药物
,

20 世纪 80 年代首先 由法 国 La fo
n

实验室合成
,

主要用于治疗 白发性嗜睡症和发作性

睡眠症
。

1 9
94 年首先在法 国上市

,

尔后在英国
、

德

国上市
。

1 9 9 8 年 12 月获得美 国 FD A 批准在美国上

市
。

与其它兴奋药相 比
,

它有许多显著的优点
,

在临

床剂量下几乎没有周 围神经的副作用
。

不会对正常

睡眠产生影响
,

没有明显成瘾性
,

也不会产生躯体依

赖性
。

研究证明莫达非尼是一种 肾上腺素 al 受体

激动剂
,

其作用机制 目前 尚未完全 阐明 〔‘
一 3 〕

。

本实

作者简介 :于佳 明 (19 77
一

)

,

女
,

学士
,

药师
,

验应用计算机视频分析系统研究莫达非尼对小 鼠自

主活动的影响
,

以评价莫 达非尼对小 鼠神经系统 的

作用
。

1 材料与方法

1
.
1 材料 昆明株小鼠

,

上海复旦大学医学院实验

动物部 (清 洁级 )
,

实验动 物质量合 格证 号
,

s c s K

( 沪 )20 02 一 0 0 2 6
。

体重
:18 一 2 2 9

,

雄性
。

D i g B
e
l卜

LM 16 小鼠 自主活动计算机视频 分析系统
,

上海吉

量软件科技有限公司
。

莫达非尼
,

中国人 民解放军

军事医学科学院惠赠
。

异丙 嗓 (P
roazam in 。 ,

P R M
)

,
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东港市康远制药有限公司
。

1

.

2 方 法 小 鼠按体重随机分成 4 组
,

每组 8 只
,

分别 19 给 予生 理 盐 水
、

1 2 0 m g / k g M O D

、

60
m g / k g

p R M 和 120 m g/ kg M O D + 60m g/ kg p R M 。

观察给药

前和给药后 30
、

6 0

、

9 0 和 120 m in 小鼠在 2 m in 内的

总活动度
、

平均速度和线性度
。

1

.

3 统计学处理 组间比较采用 t检验
,

尸 < 0
.
05

有显著性差异
。

2

.

1 总 活动度的 改 变 生理盐水组小 鼠在给药后

60 、

9 0 和 12 0m in
,

与给药前相比总活动度显著减少
。

1 2 O m g / k g 的 M O D 在给药后 30
、

6 0 和 90 m in 与给药

前和相同时间点的生理盐水组相比总活动度显著增

加
。

M O D
+

P R M 组在给药后 60 和 90 m in 与给药前

相 比总活动度显著减少
,

但在给药后 60 m in 与相 同

时间点的生理盐水组相比总活动度显著增加
。

结果

见表 1
。

2 结果

表 1 M O D 对小 鼠单位 时间内总活动度 的影响 (
n = 8 j 士 、 ,

m / Z m i
n)

药物 给药前
给药后(m in )

30 60 90 120

saline

M O D 120m g/kg

PR M 60m g/kg

M O D + PR M

2
.
8 士 0

.
7

3
.
3 土 0

.

6

2
.
9 土 0

.
5

2
.
7 士

0

.

6

1
.
9 土 1

.
3

3
.
5 士 1

.
4 #

1
.

9
士 0

.
9
*

2
.
7 土 0

.
5

1
.
2 士 0

.
5
*

4
.
7 士 1

.
4
*
#

6
士 0

.
9
*

2
.
0 土 0

.
8
*
#

1
.
4 士 0

.
4
*

4
.
7 土 1

.
2

水
#

1

.

7 土 0
.
8
*

1
.
7 士 0

.
7
*

1
.
2 士 0

.
7
*

4
.
4 士 1

.

3 #

1
.
4 士

0

.

6
*

2
.

0
士 1

.
2

P <
0

.
0 5

v s
给药前 # P < 0

.
05 vs saline

2
.
2 平均速度 的 改 变 与总活动度 的改变类 似 这种作用可以被 PR M 部分拮抗

。

结果见表 2
。

M O D 可以使小鼠单位时间内的平均速度显著增加

表 2 M O D 对小鼠单位时间内平均速度 的影响 (
n 二

8
, 见 士 、 ,

m m / Z m in

药物 给药前
给药后 (m in )

30 60 90 120

saline

M O D 120 m g/ kg

P R M 60m留kg

M O D + P R M

23
.
4 土 5

.
7

2 7
.
5 士

5

.
2

2 4
.
4 士 4

.
5

2 2

.

6
士 5

.
4

1 5
.
6 士 1 0

.
6

2 8
.
8 士 1 1

.

6 #

1 5
.
, 士 7

.

6
*

2 2
.
4 士 4

.
2

9
.
8 士 4

.
2

*

3 9

.
4 士 1 2

.
0
*
#

1 3
.
5 士 7

.
8
*

1 6
.
3 士 6

.
6

*
#

1 2
.

0
士 3

.

5
*

3 8
.

9
土 1 0

.
3
*
#

1 4
.
1 士 7

.

0
*

1 4
.
0 士

6

.
2

*

1 0
.
2 士 5

.
7
*

3 6
,

3
士 1 0

.

5
*
#

1 1
.
4 士 5

.
4

*

1 6
.
4 士 1 0

.
0

p < 0
.
0 5

v s
给药前 # P < 0

.
0 5 vs saline

2
.
3 线性度的改 变 生理盐水组小 鼠在给药后给

时间点
,

与给药前相 比单位时间内活动 的线性度显

著减少
。

M o D 组在给药后 30 m in
,

与给药前相 比未

见显著改变
,

但与相同时 间点的生理盐水组相 比显

著增加
。

M O D 组在给药后 30
、

6 0 和 90 m in 无论是

与给药前
,

还是和相 同时间点的生理盐水组相 比线

性度都显著增加
。

P R M 可以拮抗 M O D 引起 的线性

度的改变
。

结果见表 3

表 3 M O D 对小 鼠单位时 间内线性度的影响 (
n = 8 ,

无士 、
)

药物 给药前
给药后 (m in )

saline

M O D 120m g/kg

PR M 60m g/kg

M O D + PR M

0
,

5 3
士 0

.
0 7

0
.
5 9

士
0

.

0 4

0
.
5 4 士 0

.

0 5

0 5 3 士
0

.

0 8

3 0

0
.
4 1 士 0

.
1 5

*

0
.
5 9

士
0

.
1 1 #

0
.
4 2 士 0

.
1 4

*

0
.

5 4
士
0

.

0 7 #

6 0

0
.
3 1 士 0

.
1 0

*

0
.
7 0 土 0

.
0 6

*
#

0

.

3 6
士
0

.
1 9

*

0
.
4 3 土 0

.
1 1 #

9 0

0

.

3 5
士
0

.

0 7
*

0
.
6 9 士 0

.

0 5
*
#

0
.
3 8

士
0

.
1 3

*

0
.
3 9 士 0

.
1 2

*

1 2 0

0
.
3 0

士
0

.
1 3

串

0

.

6 6
士 0

.

0 6
* #

0

.

3 2
士
0

.
1 4

*

0
.
3 9

土
0

.
1 0

*

*
P < 0

.
0 5

v s
给药前 # P < 0

.
05 v , S a

l i n
e

3 讨论

小鼠自主活动是常用评价药物对中枢神经系统

影响的方法
。

在本实验 中
,

生理盐水组小 鼠在给药

后的各个时间点与第一次测试相比自主活动都显著

减少
,

这是 因为小 鼠对测试环境 的适应
,

新奇感降

低
,

探究活动减少所致
。

( 下转第 175 页)
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合
,

是对每一个患者都能提供安全
、

有效 的治疗方

案
,

包括给药途径
、

用药剂型
、

用法
、

用量
、

给药间隔

等
,

实行给药方案个体化
;可 以重新审查给药计划 ;

对不良反应作出定量的解释 ;对正在进行的血液
,

腹

膜透析患者出现不良反应有助于按计划暂时中止给

药及作必要的紧急解毒措施等
。

2

.

4 药物 动 力 学软件 的教 学 3P8 7/3 P9 7
、

N D S T

、

D A S 等药物动力学常用软件 的详细介绍
,

从该数学

软件被广泛采用后
,

科研工作中的使用频繁
。

在现

有教学中没有涉及
,

毕业学员在工作 中或读研时再

来学习 的很多
。

采用多组数据多种模型 的数据进行

演示教学
,

能够使学员更快掌握该软件的应用
。

华西医科大学药学院等重点院校将其作为本科生的

选修课和研究生的必修课开出
。

我校通过 20 余年

的教学实践
,

不断地充实和完善教学 内容和教学方

法取得 了一些成绩
,

但教学是不断发展的
,

不断更

新知识
,

拓宽知识面
,

及时了解和掌握本行业的最

新发展动态
,

把最新的知识及时带进课堂
,

提高教

学质量
,

加深学员对药物动力学抽象理论 的理解
,

充

分调动学生实验的主动性和积极性
。
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而 120m g/ kg 的 M O D 不但可 以对抗小 鼠因环境适

应引起的自主活动的减少
,

并且与第一次测试相 比

自主活动也显著增加
。

表明 M O D 具有 中枢兴奋作

用
。

睡眠疾病是世界各国很普遍的疾病之一
。

我国

有 20 % 一 3 0 % 的人患有各类睡眠疾病
,

其中睡眠剥

夺不但影响机体健康
,

而且也使工作效率和能力下

降
,

甚至引发事故
。

部 队战士在作战及训练中也十

分容易产生睡眠剥夺
,

造成作 战能力下降及非战斗

减员增加
,

在战时则会导致难以预计 的后果
‘〕。

因

此
,

研究新型非依赖的中枢神经系统兴奋药物将具

有重要意义
。

莫达非尼是一种非苯丙胺类的新型神经系统兴

奋剂
,

它不像常规所使用的治疗嗜睡症 的兴奋剂那

样
,

它不引起成瘾
,

同时它不是通过多巴胺或其它睡

眠 一觉醒调节相关受体结合而起作用
,

所以 病人不

会出现活动过度
,

并且对心血管的影响很小
。

莫达

非尼可以促进学 习和记忆过程
一

’川
,

并且具有神经

保护作用
「
’

,

8 〕。

莫达非尼中枢兴奋作用的机制尚未

完全阐明
,

目前研究表 明可能 与脑 中抑制性 递质
G A B A 的减少有关

,

并 受下丘脑神经 肤的调节 仁9 〕。

本实验研究发现
,

异丙嗓可 以部分拮抗莫达非尼 的


