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Wpływ efedryny, tyraminy i noradrenaliny na przepływ przez naczynia 
kończyn tylnych szczura

Влияние эфедрина, тирамина и норадреналина на переплыв через кровеносные 
сосуды задних конечностей крьх

The Influence of Ephedrine, Tyramine and Noradrenaline on the Flow Through 
the Blood Vessels of the Lower Extremities of Rats

Aminy sympatomimetyczne ze względu na mechanizm działania można po
dzielić na dwie grupy, tj. na aminy działające bezpośrednio (noradrenalina, adre
nalina, izoprenalina) oraz na działające pośrednio (tyramina, beta-fenyloetyloamina, 
efedryna) (3). Działanie pośrednie polega na uwalnianiu czynnych mediatorów, 
które wywierają działanie sympatomimetyczne bądź też na zahamowaniu ich 
wchłaniania zwrotnego (reuptake) (7, 11). Niezależnie od tego podziału niektórzy 
autorzy (10, 23) wyodrębniają jeszcze trzecią grupę amin, działających bezpośred
nio i pośrednio. Do tej grupy zaliczana jest efedryna, parahydroksyefedryna i norsy- 
nefryna (20). W odróżnieniu od amin działających bezpośrednio aminy o działaniu 
pośrednim charakteryzują się zniesieniem lub zmniejszeniem działania pod wpły
wem rezerpiny, kokainy oraz sympatycznego odnerwienia, a także tachyfilaksją 
(7, 11, 20, 21).

Tachyfilaksja była przeważnie wykazywana w badaniach przeprowadzonych 
na całych zwierzętach, którym stosowano odpowiednio często powyższe aminy 
i u których obserwowano ciśnienie krwi lub skurcz trzeciej powieki (17). W prze
ciwieństwie do tego tachyfilaksja w badaniach narządów wyosobnionych występuje 
nieregularnie (25). Nie stwierdzono jej na przykład przy stosowaniu efedryny 
w przypadku wyosobnionej aorty szczura (26). Niezależnie od tego w badaniach 
na całych zwierzętach, po wystąpieniu tachyfilaksji na tyraminę (19) lub efedrynę 
(16, 17) dalsze stosowanie ich w dużych dawkach powoduje wystąpienie działania 
hipotensyjnego. To hipotensyjne działanie w przypadku tyraminy jest związane 
z uwalnianiem histaminy (19), a w przypadku efedryny z blokowaniem receptorów 
adrenergicznych alfa (17).

Celem naszej pracy było zbadanie wpływu efedryny, tyraminy oraz noradre
naliny na naczynia kończyn tylnych szczurów normalnych oraz poddanych dzia- 
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laniu leków wpływających na metabolizm amin katecholowych. Ponadto postano
wiono zbadać czy po ewentualnym wystąpieniu tachyfilaksji nastąpi odwrócenie 
działania efedryny lub tyraminy, co obserwowano w badaniach ciśnienia krwi prze
prowadzanych na zwierzętach „in toto” (17, 19).

METODYKA

Doświadczenia przeprowadzono na białych szczurach szczepu Wistar obu 
płci o ciężarze ciała 180—350 g. W lekkiej narkozie eterowej preparowano tętnicę 
główną w odcinku brzusznym; wprowadzano szklaną kaniulę poniżej odejścia 
tętnic nerkowych. Kaniula ta wypełniona była płynem odżywczym o temp. 37°. 
Bezpośrednio po wprowadzeniu kaniuli wstrzykiwano do tętnicy płyn odżywczy 
w ilości 3-—4 ml. Następnie oddzielono kończyny tylne szczura przecinając za 
pomocą nożyczek części miękie i kręgosłup nieco powyżej miejsca umocowania 
kaniuli. Tak przygotowany preparat umieszczano w zestawie perfuzyjnym, a ka
niulę łączono ze zbiornikiem natlenianego płynu odżywczego, którego temperatura 
utrzymana była na stałym poziomie 37°. Kończyny tylne szczura perfundowane 
były w sposób ciągły płynem odżywczym pod stałym ciśnieniem 60 cm słupa 
wody. Do perfuzji używano płynu o następującym składzie: chlorek sodu — 8,6 g; 
chlorek potasu — 0,3 g; chlorek wapnia — 0,24 g; kwaśny węglan sodu — 0,7 g; 
glukoza — Ig; dekstran (c. cz. 60.000) — 3 g; woda destylowana do 1000 ml.

Przepływający płyn odżywczy przez badany preparat szczura zbierany był 
przy pomocy szklanego lejka. Ilość wypływających kropli mierzono za pomocą 
elektromagnetycznego pisaka oraz rejestrowano na okopconym walcu kimografu przy 
zastosowaniu urządzenia zbudowanego na zasadzie licznika Thorpa. Co 20 sekund 
elektromagnetyczny pisak powracał samoczynnie do pozycji zerowej.

Badane substancje podawane były przez cienki polietylenowy przewód, którego 
ujście znajdowało się w kaniuli umieszczonej w tętnicy. Roztwory przyrządzano 
ex tempore, używając jako rozpuszczalnika płynu perfuzyjnego. Do roztworów 
noradrenaliny dodawano 0,1% kwasu askorbinowego. Badane związki w odpowied
nich stężeniach podawano zawsze w objętości 0,2 ml. W przypadkach wielokrot
nego stosowania badanych związków, następne dawki podawane były po powrocie 
przepływu przez kończyny tylne szczura do poziomu wyjściowego. Gdy przepływ 
nie wracał do poziomu wyjściowego, następne dawki podawane były po ustaleniu 
się przepływu na stałym poziomie.

Uzyskane wyniki wielkości przepływu po zastosowaniu badanych związków 
analizowano w następujący sposób: obliczano zahamowanie lub zwiększenie prze
pływu w procentach co schematycznie przedstawia ryc. 1. Odcinek x oznacza 
wielkość przepływu wyjściowego, odcinek y minimalną wielkość przepływu po 
podaniu badanego związku, a odcinek z maksymalne zmniejszenie przepływu po 
podaniu badanej substancji. Maksymalne zmniejszenie lub zwiększenie przepływu 
wyrażano w procentach w stosunku do przepływu wyjściowego x, który przyjmo
wano za 100%.

Użyto następujących substancji: chlorowodorku (—)-efedryny o skręcalności 
właściwej od —33° do —35,5° produkcji BDH, chlorowodorku tyraminy produkcji 
Koch-Light, D-winianu L-noradrenaliny produkcji Fluka, Rezerpiny (Rausedyl 
amp. â 2,5 mg) produkcji Richter, DL-metylo-p-tyrozyny produkcji Sigma. Otrzy
mane wyniki zestawiono w postaci średnich na rycinach i opracowano statystycz
nie posługując się t-testem Studenta. Za różnice statystycznie istotne przyjęto takie, 
dla których p było mniejsze od 0,05.
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MOMENT POGANIA
Ryc. 1. Schemat obliczania zmian przepływu 

Schema of the calculation of the flow’s changes

WYNIKI

I. Wpływ pierwszych dawek efedryny, tyraminy 
i noradrenaliny na wielkości przepływu przez koń

czyny tylne szczura

Ze względu na powstającą tachyfilaksję do oceny siły działania efedry
ny i tyraminy przyjmowano zawsze tylko pierwsze zastosowanie tych 
związków. Wszystkie użyte substancje zmniejszały przepływ przez koń
czyny tylne szczura. Zmniejszenie to było proporcjonalne do zastosowa
nych dawek.

A. Efedryna

Jak wynika z ryc. 2, za dawkę progową efedryny można przyjąć 
0,125 mg. Dawka ta powodowała zmniejszenie przepływu średnio o 5,9 ± 
± 0,3% w stosunku do przepływu wyjściowego. Po zastosowaniu tej 
dawki zmniejszony przepływ powracał do wartości wyjściowych średnio 
po 4 min (wartości krańcowe 3,0 i 4,7). Większe dawki powodowały 
silniejsze zmniejszenie przepływu (ryc. 2), a dawka 8 mg wywoływała 
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zmniejszenie przepływu średnio o 81,2 ±6,1%. Dawki te wydłużały 
również czas powrotu przepływu do normy; dla 1, 2 i 4 mg wynosił on 
odpowiednio średnio 4,3; 6,6 i 8,8 min. Po zastosowaniu dawki 8 mg 
w większości przypadków przepływ nie powracał do normy w czasie 
0,5 godz. obserwacji.

Uprzednie przyżyciowe podanie szczurom rezerpiny (5 mg/kg) i.p., 
18 godzin wcześniej powodowało w pełnym zakresie użytych dawek 
statystycznie istotne zmniejszenie siły działania efedryny (ryc. 2). Dawka 
0,125 mg u szczurów rezerpinizowanych była całkowicie pozbawiona 
aktywności, a większe dawki wykazywały działanie około 2 razy słabsze 
(ryc. 2). Ûprzednie podanie szczurom alfa metylo-p-tyrozyny (2 X 100 
mg/kg 7 i 3 godz. wcześniej) osłabiało działanie efedryny zastosowanej 
w dawce 4 mg lecz efekt ten był statystycznie nieistotny (ryc. 3).
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Ryc. 2. Wpływ pierwszych dawek efedryny na średnie wielkości przepływu przez 
naczynia kończyn tylnych szczura

Influence of the first doses of ephedrine on the mean magnitude of the flow 
through the blood vessels of the lower extremities of a rat
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Ryc. 3. Wpływ a-MT i rezerpiny na zmniejszenie przepływu przez kończyny tylne 
szczura wywołane tyraminą i efedryną

Influence of a-MT and reserpine on the decrease of the flow through blood 
vessels of the lower extremities of rats evoked by tyramin e and ephedrine

B. Tyramina

Hamujące działanie tyraminy na przepływ przez kończyny tylne 
szczura w zakresie dawek 0,125 — 4 mg przedstawiono na ryc. 4. Daw
ka 0,125 mg powodowała zmniejszenie przepływu średnio o 5,6 ±0,76%. 
Większe dawki działały proporcjonalnie silniej, a maksymalna użyta daw
ka 4 mg wywoływała zmniejszenie przepływu średnio o 45,5 ± 5,6%. Po 
zastosowaniu tyraminy w dawkach 0,125—0,5 mg obserwowane zmniej
szenie przepływu powracało do normy po 1,5—5 min. W niektórych przy
padkach przepływ nie powracał całkowicie do wartości wyjściowych. 
Po dawkach 1—4 mg otrzymane zmniejszenie przepływu w większości 
przypadków nie powracało do stanu wyjściowego i trwale utrzymywało 
się na niższym poziomie.

Wpływ rezerpiny i alfa metylotyrozyny na działanie tyraminy prze
śledzono przy zastosowaniu tyraminy w dawce 4 mg. Uprzednie zasto
sowanie rezerpiny i alfa metylo-p-tyrozyny w dawkach jak przy efedry
nie powodowało zahamowanie działania tyraminy odpowiednio o 56,1 
i 47,8%, przy czym różnice te były statystycznie istotne (ryc. 3).
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C. Noradrenalina

Wpływ noradrenaliny na przepływ przez kończyny tylne szczura 
przedstawiono na ryc. 5. Dawki 0,001; 0,01; 0,1 i 1 mg wywoływały ma
ksymalne zmniejszenie przepływu odpowiednio o 10,4; 25,2, 51,2 i 79,5%. 
Powrót przepływu do wartości wyjściowych obserwowano po 1,4; 1,9; 
2,3; 4,5 min. Ü szczurów, które 18 godzin wcześniej otrzymały rezerpinę, 
działanie noradrenaliny nasiliło się w porównaniu do zwierząt bez uprzed
niego podania rezerpiny (ryc. 5). Nasilenie działania noradrenaliny było 
we wszystkich przypadkach wysoce statystycznie istotne (P < 0,001).

II. Wpływ wielokrotnego stosowania efedryny, 
tyraminy i noradrenaliny na wielkości przepływu 

przez kończyny tylne szczura

A. Efedryna

Zdolność efedryny do wywoływania tachyfilaksji prześledzono poda
jąc wielokrotnie (8 razy) w tej samej dawce. Użyto trzy dawki: 1, 2

/liczby wewnątrz kolumn wskazują, ilość uicftqch 
zwierząt/

Ryc. 4. Wpływ pierwszych dawek tyraminy na zmniejszenie przepływu przez 
kończyny tylne szczura

Influence of the first doses of tyramine on the mean magnitude of the flow 
through the blood vessels of the lower extremities of rats
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Ryc. 5. Wpływ noradrenaliny na wielkości średnie przepływu przez kończyny 
tylne szczura

Influence of noradrenaline on the mean magnitude of the flow through blood 
vessels of a rat

i 4 mg. Jak obrazuje ryc. 6, wielokrotne stosowanie efedryny w tej sa
mej dawce powodowało stopniowe zmniejszenie jej działania. Kolejne po
dawanie efedryny w dawkach 1,2 lub 4 mg wykazało, że zastosowanie 
piątej kolejnej dawki powodowało zmniejszenie działania o około 50%. 
Przy podawaniu dawki 4 mg tachyfilaksja występowała szybciej niż po 
dawkach mniejszych. Poza tym począwszy od 4—5 dawki nie obserwowa
no praktycznie różnic w sile działania poszczególnych dawek.

Zmniejszenie siły działania w następstwie wielokrotnego stosowania 
efedryny obserwowano również u szczurów, które uprzednio otrzymały 
rezerpinę (5 mg/kg i.p. 18 godzin wcześniej). Daje się jednak zauważyć 
(ryc. 6), że tachyfilaksja powstawała wolniej i występował brak istotnych

17 Annales, sectio D, vol. XXVII
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Ryc. 6. Wpływ kolejnych dawek efedryny (1, 2, 4 mg) na wielkość przepływu 
przez kończyny tylne szczura

Influence of successive doses of ephedrine (1, 2, 4 mg) on the mean magmtu 
of the flow through the blood vessels of the lower extremities of a rat

różnic w sile działania poszczególnych dawek począwszy od drugiego po
dania. Mimo wielokrotnego stosowania efedryny w dawkach do 16 mg ni
gdy nie obserwowano całkowitego zniesienia jej hamującego działania, 
ani tym bardziej odwrócenia tego działania.
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B. Tyramina

Wpływ kolejnych dawek tyraminy 1,2 i 4 mg na przepływ przez koń
czyny tylne szczura przedstawiono na ryc. 7. Z ryciny tej wynika, że już 
począwszy od drugiego podania dawek 1,2 i 4 mg tyramina powodowała 
(przeciwnie do pierwszej dawki) zwiększenie przepływu przez kończyny 
tylne szczura. Następne pięciokrotne stosowanie tych dawek powodowało 
powtarzalność otrzymanych wyników. Pięciokrotne stosowanie dawek 
1 i 4 mg wywoływało nieznaczne różnice w sile działania. Natomiast 
dawka 2 mg w 3, 4 i 5 podaniu działała słabiej niż w drugim, a w szó
stym podaniu zbliżała się odnośnie siły działania do drugiego zastoso
wania.

Przy wielokrotnym stosowaniu dawek mniejszych od 1 mg (0,125, 
0,25 i 0,5 mg) nigdy nie obserwowano zwiększenia przepływu przez koń
czyny tylne szczura, lecz jedynie stopniowe zmniejszenie siły działania. 
Zwiększenie przepływu uzyskane po dawkach 1, 2 i 4 mg we wszystkich 
przypadkach powracało do normy, a utrzymywało się od około 1 do 5 mi
nut. U szczurów rezerpinizowanych tyramina w dawkach 4 mg powodo-

Ryc. 7. Wpływ kolejnych dawek tyraminy (1, 2, 4 mg) na wielkość przepływu 
przez kończyny tylne szczura

Influence of successive doses of tyramine (1, 2, 4 mg) on the mean magnitude 
of the flow through the blood vessels of the lower extremities of a rat
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wała również po wystąpieniu tachyfilaksji zwiększenie przepływu przez 
kończyny tylne szczura; działanie to pojawiało się jednak później po
cząwszy od 4—5 podania. U szczurów, które uprzednio otrzymały alfa 
metylo-p-tyrozynę wielokrotne stosowanie tyraminy (4 mg) tylko w jed
nym przypadku na sześć powodowało nieznaczne zwiększenie przepływu 
przez badany preparat.

C. Noradrenalina

Wielokrotne stosowanie noradrenaliny powodowało zawsze takie samo 
(lub nieznacznie różniące się) zmniejszenie przepływu przez izolowane 
kończyny tylne szczura.

OMÓWIENIE WYNIKÓW

Wszystkie użyte aminy zmniejszały przepływ przez kończyny tylne 
szczura. To zmniejszenie przepływu może być uważane jako wynik skur
czu naczyń krwionośnych wywołanego działaniem stosowanych związ
ków. Przemawia za tym fakt, że obserwowano prostą zależność pomiędzy 
zmniejszeniem przepływu od zastosowanej dawki. Uprzednie zastosowa
nie związków, które zmniejszają zawartość amin katecholowych (rezerpi
na i alfa metylo-p-tyrozyna) powodowało zmniejszenie obserwowanego 
działania w przypadku efedryny i tyraminy. Natomiast uprzednie za
stosowanie rezerpiny nasilało działanie noradrenaliny.

Osłabienie działania obwodowego przez rezerpinę amin o wpływie po
średnim (efedryna, tyramina) jest znane i tłumaczone obniżeniem za
wartości amin katecholowych w tkankach (1, 3, 5, 22). Autorzy tych prac 
nie badali jednak działania tych amin na preparacie kończyn tylnych 
szczura. Nasilenie działania noradrenaliny przez uprzednie podanie re
zerpiny było stwierdzone również w innych układach doświadczalnych (4, 
13), ale istnieją doniesienia, w których nie stwierdzono w ogóle lub 
stwierdzono tylko nieznaczne nasilenie tego efektu (22, 24). Różnice te 
mogą być spowodowane użytą dawką rezerpiny oraz czasem jej podania. 
Nie istnieją jednak bezpośrednie dowody doświadczalne, aby wzmożoną 
wrażliwość badanego preparatu na noradrenalinę uważać za wynik obni
żenia zawartości amin katecholowych (24). Na podstawie otrzymanych 
wyników oraz danych z piśmiennictwa nie można definitywnie określić 
mechanizmu zwiększonej wrażliwości badanego preparatu na noradrena
linę, spowodowanej uprzednim zastosowaniem rezerpiny, nie było to zre
sztą celem naszej pracy.

Osłabienie działania efedryny i tyraminy przez rezerpinę i alfa mety
lo-p-tyrozynę przemawia na korzyść pośredniego działania tych amin.
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Jednak obniżenie działania efedryny przez alfa metylo-p-tyrozynę było 
mniejsze i statystycznie nieistotne w porównaniu do tyraminy. Mogłoby 
to potwierdzać spostrzeżenia o częściowo bezpośrednim działaniu efedry
ny (10, 23). Za częściowo bezpośrednim działaniem efedryny przemawia 
również fakt, że stosując wielokrotnie efedrynę nigdy nie stwierdziliśmy 
całkowitego zniesienia jej działania. Od 4—5 dawki działanie efedryny 
było powtarzalne, co zależy przypuszczalnie od jej bezpośredniego dzia
łania. Natomiast nasze uprzednie badania na kotach (17), królikach (18) 
i szczurach (12) wykazały, że po wystąpieniu tachyfilaksji można wy
wołać hipotensyjne (odwrócone) działanie efedryny. To hipotensyjne dzia
łanie wiązaliśmy z blokowaniem alfa receptorów adrenergicznych (12, 
17, 18).

Badany preparat kończyn tylnych szczura był w sposób ciągły per- 
fundowany płynem odżywczym co utrudniało gromadzenie się efedryny 
w tkankach, w przeciwieństwie do opisanych wyżej doświadczeń na całych 
zwierzętach i dożylnym podawaniu efedryny. Tak więc w badanym obec
nie przez nas preparacie nie dochodziło do gromadzenia większych ilości 
efedryny w następstwie kolejnych podań, co można uważać za przyczynę 
braku całkowitego zniesienia obserwowanego działania efedryny oraz bra
ku pojawienia się działania przeciwnego. Za takim tłumaczeniem otrzy
manych przez nas wyników mogą przemawiać również prace W e p i e r- 
r e i wsp. (27, 28). Autorzy ci łączą zjawisko tachyfilakcji efedrynowej 
z tzw. „nasyceniem receptorów”, które pojawia się miejscowo tym łat
wiej im przepływ tętniczy krwi jest mniejszy.

Oczywiście jednak pośrednie działanie efedryny nie może być wy
kluczone, bowiem istnieją bezpośrednie dowody o uwalnianiu z izolowa
nego serca kota noradrenaliny pod wpływem efedryny i tyraminy (14). 
Natomiast nie stwierdzono uwalniania noradrenaliny przez amfetaminę 
i przypisuje się, że dodatnie działanie inotropowe i chronotropowe amfe
taminy na izolowane serce kota zależy od bezpośredniego działania tej 
aminy (14). Stwierdzenie tej różnicy pomiędzy efedryną i tyraminą z jed
nej strony a amfetaminą z drugiej potwierdza wniosek, że wyniki otrzy
mane przy zastosowaniu jednej aminy nie mogą być odnoszone do całej 
grupy amin o pośrednim działaniu.

W przeciwieństwie do efedryny już drugie zastosowanie tyraminy w 
dawkach 1, 2 i 4 mg powodowało pojawienie się przeciwnego działania 
to jest zwiększenia przepływu przez badany preparat. Uprzednie nasze 
badania wykazują, że tachyfilaksja na tyraminę w doświadczeniach na 
całych zwierzętach (kotach) pojawiała się trudniej niż w przypadku efe
dryny (17, 19). Jednak w obecnie użytym preparacie kończyn tylnych 
szczura pojawiała się ona znacznie szybciej. Można wiązać to z faktem, 
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że tyramina oraz jej metabolit beta hydroksylowy — oktopamina są bar
dzo łatwo rozkładane przez oksydazę monoaminową, podczas gdy alfa me
tylowe pochodne (którą jest efedryna) nie są substratami dla oksydazy 
monoaminowej (2, 9). Stwierdzono również, że inhibitory oksydazy mono- 
aminowej nasilają działanie tyraminy na układ krążenia (8, 15). Tak 
więc podczas podawania tyraminy całym zwierzętom jest ona szybko 
rozkładana również przez poza neuronalną oksydazę monoaminową (głów
nie w wątrobie), co może być powodem wolniejszego powstawania tachy- 
filaksji w porównaniu do efedryny. W preparacie kończyn tylnych szczu
ra brak jest narządów bogatych w oksydazę monoaminową (przewód po
karmowy, wątroba, krew) i to może być przyczyną wolnego rozkładu ty
raminy i szybkiego powstawania tachyfilaksji.

Odnośnie mechanizmu zwiększenia przepływu przez kończyny tylne 
szczura wywołanego tyraminą na podstawie przeprowadzonych badań 
nie można wysunąć wiążących wniosków. Badania na ten temat są w 
toku. Hipotensyjne działanie tyraminy (po wystąpieniu tachyfilaksji) 
uprzednio było przez nas wiązane z uwalnianiem histaminy (19). Można 
więc przypuszczać, czy czasami histamina nie bierze udziału w obserwo
wanym obecnie działaniu tyraminy. Wymagane są jednak bezpośrednie 
dowody doświadczalne, aby potwierdzić lub odrzucić to przypuszczenie. 
Brak tachyfilaksji badanego preparatu w odniesieniu do noradrenaliny 
pozwolił stwierdzić, że zmiany reaktywności uzyskane w przypadku 
efedryny i tyraminy nie wynikały ze zmiany wrażliwości preparatu; 
jest bowiem ogólnie przyjęte, że noradrenalina jako amina działająca 
bezpośrednio nie powoduje powstawania zjawiska tachyfilaksji.
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РЕЗЮМЕ

Исследования переплыва через кровеносные сосуды задних конеч
ностей крыс обнаружили, что эфедрин, тирамин и норадреналин тор
мозят этот переплыв. Предварительное применение резерпина умень
шало действие эфедрина и тирамина, а усиливало действие норадрена
лина. Альфа-метилпаратирозин отчетливо тормозил действие тирами
на, а действие эфедрина — гораздо слабее.

Многократное применение эфедрина или тирамина вызывало возни
кновение тахифилаксии, а дальнейшее применения тирамина вызывало 
увеличение переплыва через исследуемый препарат. В то же время 
этот эффект в случае эфедрина не наблюдался.

Проведенные исследования свидетельствуют о том, что эфедрин 
оказывает посредственное и непосредственное влияние на адренерги
ческие рецепторы кровеносных сосудов.

SUMMARY

Investigations of the blood flow through vessels of a rat’s hind legs 
have shown that, ephedrine, tyramine and noradrenaline inhibit this 
flow. Previously administered reserpine decreased the effect of ephe
drine and tyramine, and enhanced the effect of noradrenaline.
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Alfa-methyl-p-tyrosine inhibited the action of tyramine and slightly 
that of ephedrine. The multiple administration of ephedrine or tyramine 
caused tachyphylaxis. Moreover, after the appearance of tachyphylaxis, 
further administration of tyramine produced an increasing effect on the 
flow. However, this effect was not observed in the case of ephedrine.

The performed investigations show, that ephedrine has a direct and 
indirect action on the adrenergic receptors.


