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Apstrak

Asid gamma aminobutirik (GABA) menghasilkan gerakbalas ujaan pada
tisu ilsum tikus dan argus. Gerakbalas ujaan ini adalah berkadar
tgrus dengan dos GABA ééhingga takat maksima dicapai di mana tiada
peningkatan di dalam gerakbalas, walaupun dos ditingkatkan,

7 A
Gerakbalas GABA ini dihalang oleh pikrotoksin dan bikukulin. Oi
samping itu, propranololijuga mengantagoniskan gerakbalas GABA
dan kemungkinanréerdapat hubungan di antéra saraf adrenaergik dan
saraf GABAergik. Aspirin, striknin, hiosin dan mepiramin juga
mgngantagoniskan gerakbalas ujaan GABA, pada tisu ilsum tikus dan
argus. Ini manun?u&kan terdapat psnglibatan prostaélandin, glisin,

agetilkolin dan histamin ke atas aktiviti GABA.

Neostigmin meningkatkan gerakbalas GABA pada tisu ilesum dan argus.
Ini menyogkong labi pendapat bahawa tesrdapat penglibatan saraf
kolinergik tsrhadap gerakbalas GABA. Diazspam tidsk manghasilkan
apa—apa ka&san tarhadap gsrakbalas GABA, bsgitu jugz dsngan

fenoksibenzamin, atropin, heksametonium dan pentilasnetetrazol.

Tidak ada gerakbalas GABA yang dikesankan pada tisu vas deferens

dan utsrus bagi argus dan tikus,.



PENGENALAN : ,f

Sejak asid gamma aminabutrik (GABA) diketahui berada di sistam
saraf pusat (SSP) 30 tahun dahulu, fisiclogi dan biokimia sistem
GABA talah diselidiki dengan mendalamnya (Povl 1381). GABA
adalah penghantar rencatan saraf yang utama di S53P (Curtis st;
al 1974),

Di sistem saraf pinégir (ssPi), GABA masih diragui bentuk
tindakannya sama ada berbsntuk rsncatan, ujaan atau kesdua-duanya
sekali. Dari kajian-kajian yang telah dijalankan pada SSPi
setakat ini, GABA manghasiikan gerakbalas ujaéh di ' bekarapa

sediaan tisu pinggir (krantis et. al 198Q0).

1ela GABA Di-Sistem Saraf Pusat

GABA mempunyai taburan yang berselerak di 35P {Roberts

st. al 1976). Orrego (1979) antara lain talah dapat
membuktikan kehadiran GABA di 5S5P,

Keputusan-keputusan dari kajian aleh Orrego {(197S) men-
dapati bahawa GABA disintisiskan dan disimpan di bilangan
penghujung saraf yang terhad., Pelepasan GABA dari peng-
hujung sarafnya, dapat dilihat melalui induksiaan rangsa-
ngan slektrik ks atas sediaan ip-vitrg tisu 55P di dalam
kesadaan fisiologikal yang lebih kurang sama dengan keadaan

in-vivo.

Komplsks igonofor reseptor GABA sama ada di pre atau post-

sinaps talah diksnalpastikan., Sistam=sistem gengangkutan

dan prosss-proses bershzim secara intrasellular untuk ter-—
minasi proses transmisi nsuron dan bagi pengdeaktifan

GABA telah juga difahami.
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Reseptor GABA Di Sistam Saraf Pusat

Reseptor GABA di SSP diagakkan terdiri dari tiga
jenis tapak ikatan yang berlainan (krogsgaard et.
al 19804 Krnjsvic 1974, Olsen 1981 dan Paul set.
al 1981). Reseptor GABA juga berhubung rapat
dangan ionofor ionklorida (C8~) di SSP (Olsen
1981). Mengikut kajian yang dijalankam oleh Lal
gt. al (1980) iohofor CP~ dikawalaturkan olsh
rasaptor GABA. GABA talah didapati meningkatkan
ketslapan ion Ce~ pada seiaput NEUron yang menyge
babkan hiperpolarisasi dan rencatan nsuron di

dalam ksbanyakan kes (J.uWeppierre 1980).

H
-

Tiga jenis tapak ikatan yang bsrlainan bada
resaptor GABA ialah: ’
i. tapak yang mengikat ssebatian

benzodiazeping
ii. tapak yang mengikat antagonis
tak kompetitif GABA separti
pikraotoksing:
iii, tapak yang mengikat avermactin

8,a (Supavilai et. al 1981).

Antara ketiga-tiga jenis tapak ikatan ini, tapak
yang mengikat benzodiazspin telah diksetahui dengan

agak dalamnyae.

Banzodiazepin tsrutamanya dari kumpulan 1,4 -
benzodiazepin tslah dikatakan dapat memudahkan
transmisi GABAergik melalui psngikatan benzodia-

zepin pada tapaknya {Wise et. al 1972).
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Hipotisis lain pula mensrangkan bahawa dengan
pengikatan banzodiazepin pada tapaknya, ia dapat
menggalakkan tindakan GABA dengan mengubahkan
perencat sndogenus yang biasanya menghadkan
pesngikatan GABA pada ressptor GABA. Dengan ini,
lebih banyak GABA boleh terikat pada reseptornya
dan tindakan GABA pun meningkat {fMahler st. al
1979). ) N

Implikasi Tindakan GABA Di Sistem Saraf Pusat

GABA memainkan psranan panting di dalam gangguan
neuéologikal dan psikiatrik. Banyak psnyakit
neutologikal dan psikiatrik boleh dikaitkan dengan
par%s biokimia GABA di S55P.

Misalnya 'Korsa Huntington' tslah dicirikan dengan

gensrasi GABA yang progresif, 4i setengah—-sstangah

‘bahagian otak (Chass et. al 1979).

Di dalam penyakit Parkinson pula, dikatakan ter-
| .
dapat ketidakseimbangan di antara sistem GABA dan

dopamin di otak (Lloyd at. al 1977).

Analiéis terhadap sampel-sampel tisu berdskatan
tapék fokus dari otak pssakit espilepsi, menunjukkan
paras enzim glutamat dekarboksilase yang rendah
daripada normal dan ini bolsh menyebabkan paras
GABA rendah di otak (Munari et. al 1981, Bakay

8t, al 1981, Ribak st. al 1981, Ross st. al 1981).

Pada pesakit skizofrsnia, di mana terdapat keku—
rangan aktiviti GABA di bahagian otak yang tartentu,
Perry st. al {(1979) memutuskan bahawa GABA memain~-

kan peranan di dalum patofisiolcgi skizofrenia,
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GABA Di

Dari kajian yang tslah dijalankan olsh Grandisan
st. al (1979) dapat ditunjukkan banhawa sistam
GABA adalah terlibat dalam psngawalatur bsberapa
fungsi fisioclogikal dan tingkahlaku tesrmasuk
tekanan darah, kadarcepat denyutan jantung,
tingkahlaku pengambilan makanan dan sifat agresif,
.
Sungguhpun GABA tslah banyak dikaitkan dangan
keadaan—keadaan klinikal di SS5P, namun sshingga
kini mskanisme-mekanisme tindakannya yang lebih
tapat masih bslum dikstahui (Falch et. al 1981).
Apa yang jelas adalah GABA mempunyal peranan yang
penting sehinggakan sebarang gangguan paras-—paras
biokimia GABA ataupun psnghasilannya di SSP bolsh
mengakibatkan bebsrapa implikasi klinikal sepsrti

yang telah dibincangkan.

Sistem Saraf Pinggir

Selain daripada SSP, GABA juga dapat dikesan di 5SPi.

Walau bagaimanapun secara umumnya terdapat perbszaan di

antara bentuk aktiviti GABA di SSPi dan di S5P. Namun,

bikukulin dan pikrotoksin di 55Pi, masih tatap menunjuk-

kan sifat sebagai antagonis GABA sepesrtimana di SSPi

{Hobbing

12,1

er 19%8).

Aktiviti GABA Di Tisu Pinggir

1'2.1'1.

GABA 01 Saluran Gastro—usus

Nsuron=nsuron yang mensarafi usus adalah diper-
cayal bsrupaya membebaskan bsberapa bahan peng-
hantar saraf yang barlainan (Furness dan Costa,
1980). Antaranya ialah saraf-saraf yang bolsh

membebaskan asetilkolin (Kosterlitz, 1968);

5 - Hidroksitriptamin (Bulberg dan Gershon, 1968,
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Costa dan Furness 1979 a) dan substan P
(Franco et. al 1979 a, b). Juga terdapat
saraf persncat enterik yang membebaskan
substan yang mungkin diksnal sebagai nuklsotida
purina (Burnstock, 1972) dan saraf-saraf
adrenergik di usus adalah dari jenis ekstrinsik

(Furnass dan Costa, 1974).

GABA dan asid glutamat dekarboksilasse iaitu
anzim untuk biosintisisnya telah dibuktikan
terdapat di usus dan telah juga ditunjukkan
sscara pengkulturan setengah dari saraf intrinsik
mambsbaskan GABA (Jessen st. al 1979),

Pada ilsum argus, GABA memberikan kesan
penguncupan {Hobbinger 1958). Ini menunjukkan
GABA boleh berfungsi sebagai penghantar saraf
ujaan di ilsum tersebut. Psenguncupan GABA ini,
walau bagaimanapun dapat dihalang oleh hiosin,
iaitu satu antagonis asetilkelin jenis anti-
muskarinik. DOengan itu adalah dianggapkan
bahawa sistam tindakan GABA ataupun transmisi
GABAergik mungkin m=libatkan sistem kolinergik,
di mana transmisi sscara langsung ke atas otot

tidak begitu ketara (Krantis et. al 1980),

Sebaliknya dari kajian yang telah dijalankan
olen Ishizawa st. al (1975), penguncupan aleh
GABA di usus adalah kerana tindakan~tindakan
GABA ke atas raseptornya sendiri atau melalui
pelepasan asstilkolin daripada saraf-saraf
kelinergik iaitu GABA menggalakkan asetilkolin

dikeluarkan di pengbujung saraf kolinsrgike.
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1e2.7.2. GABA 0i Tisu=Tisu Lain

Dari kajian olsh Starke dan Weitzell (1980)
didapati bABA berupaya merencatkan pelspasan
noradrenalin di saluran darah pulmonari arnab
dan kesannya tidak h=rgantung pada adrencressptor
alfa ( <L) dan beta { ﬁ}.
N

Pada tisu vars - dafarans pula, GABA dilaporkan

. memberi kssan persncatan, tstapi mekanisme

s tindakannya tidak dikstahui (Bowery et. al 1980).
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TATACARA PERCUBAAN

2.7,

2e2e

Haiwan

Argus dan tikug sama ada jantan atau betina digunakan di
dalam parcubaan ini, Berat kadua-duanya mestilah di antara
200 dan 400 g. Haiwan-haiwan ini mestilah sihat dan tidak

pernah digunakan untuk tujuan percubaan sebelumnya.

Kaedah Psrcubaan

2.2.1« Penyadiaan Tisu

. Rrgué dan tikus dibunuh dengan mengetuk kspalanya
sehingga darah keluar. Ilsum diambil dan diletak-
kan ke dalam larutan kreb's yang diubahsuaikan
(ruij Appendix I.1). Gas carbogen mestilah
diberikan pada ileum, dan larutan kreb's mestilah
ditstapkan suhunya pada 35%¢ dengan menggunakan

'water=-bath',

%

!
Banaéian Payers Patah yang hampir dengan cascum
dibuang. Hujung cascum adalah lebih sensitif ter—
hadap ubat-ubatan dari bahagian atasnya., Dari
itu adalah 1lsbih baik menggunakan bahagian bawah

ileum di dalam percubaan ini.

Diambilkan lebih kurang 4 — S5 sm ilsum dan dengan
cermat, buang mesentsrinya, Ileum itu perlu
dicucikan di bahagian dalamnya, tetapi ini boleh
dislakkan dengan menahan binatang itu dari makan

semalaman sebelum percubaan,
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Kepingan ilsum digantungkan di dalam resndaman
argan yang berasingan, yang mengandungi 10 ml.
larutan kreb's {rujuk Appendix I). Hujung jalur
tisu usus diikat pada lantai rendaman dan hujung
yang satu lagi diikat dangan benang kspada
transducer isgtonik. Psnguncupan dan psngenduran
tisu direkodkan olsh Polygraph Grass. \Suhu
rendaman agrgan ditstapkan pada suhu 35°%¢ menggQuna-

kan 'jacketed srgan bath',

Tisu dibiarkan di dalam rendaman argan selama

40 - 80 minit, sabslum psnambahan dadah-dadah.

-

Panambahan Dadah—dadah

24242410

Masa Sentuhan Dadsh dan

Busingan masa bagi Dadah

0leh kerana psrcubaan ini dijalankan untuk
membandingkan aktiviti—ektiviti dadah ke atas
tisu, dan ksbanyakan aktiviti-aktiviti dadah
adalah dissbabkan oleh interaksi molekul-molskul
dadah dengan tapak khas dipanggil reseptor pada
tisu, adalah mudah untuk merujukkan kepekatan

dadah di dalam MOLAR.

Larutan 1 Molar mengandungi berat molsekul sesuatu
bahan dilarutkan kepada 1 liter larutan., Apabila
msnambahkan dadsh ke dalam tisu, adalah baik

untuk menambahkan dangan isipadu yang kecil.
Sekiranya, 1 ml sesuatu larutan diperlukan untuk
mandapatkan kapskatan yang tartentu di dalam
forgan—~bath', maka adalah lsbih baik jika ditambah-
kan 0.1 ml larutan tersebut yang mana ini adalah

sepuluh kali ganda kepekatannya,
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Di dalam penambahan dadah-~dadah, tardapat
bebsrapa peraturan yang perlu diikuti, Ksba-
Nyakan tisu, mengambil masa yang pendek untuk
penstabilan di dalam keadaan in-vitro dan
tidak mungkin dapat menghasilkan gerakbalase
gerakbalas yang konstan tarhadap kepekatan—
kepekatan yang diberikan secara berulangan

pada awal paréubaan.

Oleh itu, adalah perlu untuk melaku&an penamba-
han dadah beberapa kali pada selang-masa'yang
sama sshungga gerakhalas yang didapati adalah
konstan. Proses ini dipanggil 'sensitization'.
Apabila gerakbalas menjadi konstan, adalah parlu
menambahkan dadah pada selang-masa tersebut

sgpanjang parcubaan dijalankan.

Untuk percubaan ini, pusingan masa yang diikuti

atau dijalankan ialah seperti berikut:

MASA KAEDAH
15 saat rekorder dipasangkan
0 saat dos dadah ditambahkan
45 sgaat rakorder ditutupkan, kosongkan

dan isikan ‘'orgam=bath! dengan
larutan kresb's {rujuk Appendix
yang baru. Basuh 'bath' bsbe~

rapa kali (2 - 3 kali adalah

baik).
2 min 30 saat rskordser dipasangkan
3 min dos dadah ditambahkan

Pusingan masa ini memberikan 3 minit pusingan
masa dadah dsngan masa penyentuhan dadah adaiah

salama 45 saat,
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2.2.2+2+« Penambanan Dua Badah Bsersama—sama

Apabila dua dadah ditambahkan bsrsama-sama,
adalah penting untuk mengatahui masa sentuhan

bagi tiap—tiap‘dadah tarsebut.

Misalnya, bagi pikrotocksin, masa sentuhannya
ialah 45 saats Oleh itu, ditambahkan GABA
setalah 45 saat pikrotoksin ditambahkan kepada
tisu. Kemudian, masa penyentuhan GABA dibiar-
kan selama 45 saat setsarusnya pusingan adalah

sama seperti pusingan masa bagi GABA. ,

Untuk dadah—dadah lain vang digunakan di dalam
percubaan ini, sila rujuk Appendix II bagﬁ masa

penyentuhannya,

Uadah-dadah

Dadah-dadah yang digunakan lalah asid gamma amino butirik
(sigma Co.), antogonisnya iaitu bikukulin (sigma coi dan

pikrotoksin (sigma co.).

Agonis—agonis ialah tablet diazepam (Roche), psntilenstetrazol

{sigma Co.), neostigmin bromida (Liangtraco) dan

pentobarbiton (sigma co.).

Antagonis—antagonis ialanh aspirin {Liangtraca), atrdpin
sulfat (Psnang Farmasi), Fenoksibenzamin (Sigma Co.),
heksamstonium bromida (Sigma Co.), hiosin hidrobromida
(F.€, Zuellig), mepiramin (Sigma Cao.), propranolol

hidroklorida (Sigma Co.) dan atriknik hidroklerida (Sigma Co.).
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KEPUTUSAN

Sediasan Tisu Ilsum Tikus dan Argus

Dos Gerakbalas Bagi GABA

GABA menunjukkan gerakbalas ujaan pada kedua-dua tisu
ilsum tikus dan argus, tetapi dos GABA untuk tenghasil-

kan gerakbalas pada kesdua—-dua tisu ini adalah berbeza,

Tisu ileum argus, adalah labih sensitif terhadap GABA.
Gerakbalas ujaan dihasilkan pada dos 1 x 1D_é M GABA.
Gerakbalas meniﬁgkat dangan peningkatan dos GABA sehingga
pada dos_8 x 1074N di mana gerakbalasnya adalah maksima.
Apabil; dos ditingkatkan lagi kspada 1.6 x 10—3 M,
gerakbalas yangldihasilkan adalah sama dengan gerakbalas-
gerakbalas yang didapati pada dos 3 x 10-4 M {rujuk

Rajah 1).

Bagi tisu ileum tikus pula, hanya pada dos 1 x 10-5 m
dapat dilihat gerakbalas ujaan oleh GABA. Gerakbalas

maksime dicapai bada das 8 x 107°M {rujuk Rajah 3).

DOos submaksima ialah dos yang memberikan 60 - 80% gerak-
balas daripada gerakbalas maksima. 0Oos submaksima bagi
GABA untuk sadisan tisu ileum arqus ialah 4 x 10—qﬂ.

Dos~dos ini digunakan untuk psrcubaan seterusnya.

Untuk menunjukkan dengan labih jeslas lagi hubungan di
antara gerakbalas GABA dengan dos, graf psratus gerak-
balas GABA melawan log dos GABA diplotkan bagi ksdua-dua
tisu ileum argus (rujuk Rajah 2) dan tisu ileum tikus
{rujuk Rajah 4). Daripada graf ini dapat dilihat dengan

jelas bahawa gerakbalas meningkat dangan dos sehingga
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mencapai takat maksima, di mana selepas takat ini tidak
terdapat peningkatan di dalam gerakbalas GABA walaupun

dasnya ditambahkan,

Yesan 8ikukulin Ke Atas Gerakbalas GABA

Kesan Dos Bikukulin Yang Berlainan

Tarhadap Gerakbalas GABA - . LY

Dengan ksehadiran bikukulin, GABA tidak dapat menunjuk=—
kan gerakbalas ujaannya pada kedua—dua tisu ilsum tikus

(rujuk Rajah 6) dan tisu ileum argus {rujuk Rajah 5).

Sama ada dengan dos bikukulin yang tinggi (1 x 10-5 m),
mahupun dos vang rendah (1 x ?0-6 M) GABA tetap tidak
manghasilkan gsrakbalas. O0os-—dos yang digunakan pada
ileum argus dan ilsum tikus adalah sama. Ini bermakna,
bikukulin adalah sensitif pada kedua—-dua tisu ilesum

dengan dos yang tidak berbseza,.

Kesan Dos 1 X 10'5 M Bikukulin Ke Atas

Dos Gerakbalas GABA

Apabila dos bikukulin ditetapkan pada dos 1 x 10-5 M,
peningkatan dos GABA tidak juga dapat menghasilkan
gerakbelas ujaan bagi kedua—-dua sediaan tisu ilsum
{ilsum argus: rujuk Rajah 8, ilsum tikus: rujuk Rajah

10).

Keputusan ini menunjukkan, pada semua dos GABA vyang
dikaji, bikukulin tetap msmberi halangan yang sama

dan tidak bsrgantung pada dos GABA yang digunakan,
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3.1.3. Kasan Pikrotoksin Ke Atas Gerakbalas GABA

3.7¢3e7e Kasan Dos Pikrotoksin Yang Berlainan

Terhadap Gerakbalas GABA

Rencatan gerakbalas GABA oleh pikrotoksin adalah ber-
kadarterus dengan das pikrotoksin., Jika dos pikrotoksin

tinggi, rencatan gerakbalas GABA juga tingaqi.

Pada dos pikrotoksin yang rendah iaitu 1 x 1078 My
untuk ileum argus rencatan garakbalas GABA.:dialanh
sebanyak 34.2% + 5.02 dan bagi ilsum tikus rencatan

gerakbalas GABA ialah ssbanyak 61.1% + 5.62.

.

Manakala pada dos pikrotoksin yang tinggi iaitu 1 x 10-4 M,
rencatan gerakbalas GABA bagi ileum argus ialan sabanyak
100% + O (rujuk Appendix III.2b dan Rajah 13).
Keputusan ini menunjukkan tsrdapat perbezaan kesensi-
tifan terhadap pikrotoksin di antara tisu ileum argus
dan ileum tikus. Oos pikrotoksin gdi mana rsncatan
gerakialas GABA adalah sempurna adalah sama bagi ilsum
tikus dan argus. Tatapi, pada dos 1 x 10-6 M pikro-
toksin, ilsum tikus adalah 1ebih ssensitif terhadap
tindakan antagonis pikrotoksin, berbanding dengan ilsum

arguse.

Apabila graf peratus rencatan gesrakbalas GABA oleh
pikrotoksin melawan log dos pikrotaksin diplaotkan,
ianya jslas menunjukkan bahawa rencatan fterhadap gerak-
balas GABA oleh pikrotoksin adalah berkadarterus

dengan dos pikrotoksin. Ini disimpulkan dari bentuk

graf yang linear untuk kedua-dua sadiaan tisu ilsum
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argus (rujuk Rajah 12) dan ileum tikus (rujuk Rajan 14).

Kesan Oos 1 x 10-5 M Pikrotoksin

Terhadap Dos Gerakbalas GABA

Bagi smsdiaan tisu ileum argus, dos gerakbalas GABA
bersama kehadiran pikrotoksin (rujuk Rajah 16) adalah
lebih rendah daripada dos gerakbalas GABA ténpa
pikrotoksin {rujuk Rajah 15). Apabila graf peratus
gsrakbalas GABA dalam kehadiran pikrotoksin melawan

log dos GABA dan peratus gerakbalas GABA tanpa pikro-
toksin melawan log dos diplotkan bersama, bentuk graf
adalah sama. Walau bagaimanapun graf peratus gsrak-
balas "GABA dalam kehadiran pikrotoksin adalah lebihj
dikisar ke kanan dari gerakbalas GABA tanpa pikrotoksin

{rujuk Rajah 17).

Keputugan yang sama juga didapati bagi sediaan tisu
ilsum tikus (rujuk Rajah 18, 19 dan 20). Daripada
keputusan~keputusan ini, didapati pikrotoksin bertindak

1

seolah—olsh sebagai antagonis kompetitif bagi GABA. |

Fo ()

Kasan Diazepam Terhadap gerakbalas GABA

Dari ksputusan percubéan, didapati bahawa diazepam tidak

mandatangkan apa-apa kesan tarhadap gerakbalas ujaan

- GABA pada ileum argus, walaupun dos diazspam ditingkaé—

kan sshingga pada dos 1 x 1078 m {rujuk Rajah 21).

Percubaan untuk mengkaji kesan diazepam terhadap gerak-—
Dalas GABA bagi sediaan tisu ileum tikus tidak dijalan—

Kan,
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Kegan Paentobarbiton Terhadab

Diazepam Pada Rassptor GABA

Daripada keputusan, Pentobarbiton tidak mempangaruhi
kesan diazspam tasrhadap gsrakbalas GAHA, iaitu gerak-
balas GABA tidak digalakkan atau direncatkan dengan
penambahan pentobarbiton {rujuk Rajah 23).

Kasan pentobarbiton pada garakbalas GABA tslah diujikan
sebelumnya, dan didapati pentagbarbiton tidak mendatang-
kan apa-apa kesan pada gerakbalas GABA (rujuk Rajah 22bj).
Pentobarbiton juga? tidak mendatangkan apa-apa kesan
terhadap gerakbalas diazepam {rujuk Rajeh 22a}.

i
-

Semua psercubaan ini dijalankan ke atas ileum arqus, per-—
cubaan ke atas ilsum tikus tidak dijalankan,

Kesan Mapiramin Ke Atas Gerakbalas GASA

Mepiramin mersncatkan gerakbalas G4BA pada tisu ilaum
arqus {rujuk Rajah{24) dan tisu ilsum tikus (rujuk Rajah

25).

Samakin tinggi dos mepiramin, semakin randah jerakbalas

GABA yang dihasilkan,

Pada kedua=-dua tisy ilsum tikus dan argus, mepiramin
-6 .

dalam dos 1 x 10 {1 dapat menghapuskan aktiviti ujaan

GABA., Tiada perbezaan dari ssqi kesensitifan terhadap

mapiramin di antara ileum tikus dan argus.
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Kagsan Striknin Terhadap Gefakbalas GABA

Striknin merencatkan gerakbalas GABA pada ileum argus

(rujuk Rajah 26) dan ileum tikus (rujuk Rajah 27).

-4 :
Pada dos 1 x 10 M, striknin menghapuskan secara langsung

garakbalas GABA pada kedua—dua tisu ileum tikus dan argus.

L

Kesan Hionsin Terhadap Gerakbalas GABA

Dari percubaan yang dijalankan, hiosin mempanyai kesan
rencatan terhadap gerakbalas GABA pada kedua-dua tisu
ilsum, Pada dos 1 x 10-5 A, hiasin men;hépuskan aktiviti
GABA pada tisu ilsum tikus (rujuk Rajaﬁ 29) dan tisu

ileum argus {rujuk Rajah 28).

Kesan Atropin Kg Atas Garakbalas GABA

Atropin tidak mempengarubhi gerakbalas GABA pada sediaan

el

isu ilsum argus dan tisu ilsum tikus, walaupun dos

3 - , ~7
atropin ditingkatkan sshingga k=zpada 1 x 10 M pada
tisu ilsum tikus (rujuk Rajah 31) dan 1 x 10°° M pada

tisu ilsum argus {(rujuk Rajah 30).

Kasan Neostigmin Terhadap Gerakbalas GABA

Daripada keputusan-yang didapati, neostigmin meningkat-—
kan aktiviti ujaan GABA pada sediaan tigu ileum argus.
Tatapi, peningkatan ini tidak begitu katara dan dengan
peningkatan dos nsostigmin kepada 1 x 10-3 M, gerakbalas

GABA tidak lagi ditingkatkan {(rujuk Rajah 32).

Percubaan kg atas sediaan tisu ileum tikus tidak

dijalankan,
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Kesan Heksametonium Terhadap Gerakbalas GABA

Gerakbalas ujaan GABA tidak dipengaruhi oleh heksametonium
pada ksdua—dua tisu ilsum, walaupun daos heksometonium
ditingkatkan sehingga kaepada 1 x 10-6 M bagi ileum tikus
(rujuk Rajah 34) dan 1 x 10™m bagi ilsum argus (rujuk
Rajah 33).

Kesan Propranclal Terhadap Gsrakbalas GABA

Pada dos 1 x 10-6 M, propranclol menunjukkan kasan
rencatan terhadap gerakbalas GABA. Semakin dos
propranolol ditingkatkan, semakin tinggi kassan psren-
catan terhadap gerakbalas GABA, sehinggalah pada dos
1 x 10.4 M, propranolcol menghalangkan aktiviti ujaan
GABA pada tisu ileum argus (rujuk Rajah 35) dan tisu

ileum tikus {rujuk Rajah 36).

Kasan Fenoksibsnzamin ka Atas Gerakbalas SABA

Tiada kersndahan atau geningkatan gerakbalas GABA apabila

fanoksibanzamin ditambahkan kepada tisu ilsum arqus
{(rujuk Rajah 37) dan tisu ilsum tikus {rujuk Rajah 38)
sebalum panambahan GABA, walaupun dos fanoksibanzamin

ditingkatkan.

Kaesan Aspirin Ke Atas Gerakbalas GABA

Aspirin merencatkan gerakbalas GABA pada kedua-dua sadiaan
tisu ileum, sehinggalah pada dos 1 x 107° bagi ilsum
argus dan 1 x 10-7 M bagi ileum tikus di mana aktiviti
GABA dihapuskan dengan sempurnanya olzsh propranclcl

(ilsum argus: rujuk Rajah 39, ilsum tikus: rujuk Rajah

40).
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3.1.15. Kesan Psntilenetetrazsl Terhadap Gerakbalas GABA

 '$Percubaanﬁke;a€és\

Daripada keputusan yang'diperolehi, pentilenetetrazol
tidak mempunyai apa-apa kesan tasrhadap gerakhalas

GABA pada tisu ileum argus (rujuk Rajah 41).

tisu’ileum tikus tidak dijalankan.

R . - : oL : R Y

5147 ol SRS i peoow ROIT

3.2. Sediaan Tisu Uterus Tikus dan Argus

3.3.

GABA -tidak. menunjukkan apa-apa kesan pada. tisu uterus:

tikus dah'érgugf; Aééﬁiié'hikrctoksihiditambahkan*pada
tisu uterus tikus dan argus sebelum penambahan GABA,
tidak terdapat juga gerakbalas GABA. GABA di dalam
kehadiran bikukulin masih juga tidak msnunjukkan apa-
apa kasan terhadap kedua-dua tisu uterus tikus dan
arguse. T -

Percubaan untuk mengkaji kesan dadah~dadah lain ter—
hadap gsrakbalas GA8A pada tisu uterus tikus dan argus

tidak dijalankan.

- Dalam percub§én ini, larutan yang digunakan ialah larutan

da Jalon's (éujuk Appendix I.2).

Sadiaan Tisu Vas Deferans Tikds dan Argus

GABA tidak menunjukkan apa-apa kesan pada tisu vas defsrans :
tikus dan arqus. 0Oi dgiam kehadiran pikrotoksin atau
bikukulin, GABA tetap tidak menunjukkan apa-—apa kesan pada

sediaan tisu vas dseferans tikus dan argus.

Percubaan untuk mengkaji: kssan dadah—dadah lain tsrhadap
gerakbalas GABA pada tisu vas defsrans tikus dan arqus

tidak dijalankane.
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DATA 1

DOS GERAKBALAS GABA BAGI
SEDIAAN TISU ILEUM ARGUS

, 505 LOG GERAKBALAS 5 GERAKBALAS
5ABA . ~0g0s GABA CABAX
{#OLAR ) SABA (sm)* *
-4 )
1 x 10 =4 403 0,28 + 3,35 17 .4 + 3.38
2 x 157¢ -3.7 0.55 + 0,09 29.5 + 4.46
4 x 107% =34 0.78 + 0.08 8847 + 5423
A -4 .
3 x 10 3.1 1.85 + 0.15 100.0 + 3.0
-}
16 x 10 -2.8 1.63 + 0414 98.5 + 1.40

i ® fNilai=nilai adalan berdasarkan kapada smpat percubaan yang

dijelankan {rujuk Appendix III.l1a).
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P~38H 2: DOS CERAKSALAS GABA BAGI ILEUM TIKUS. GERAKBALAS
UJAAN GABA DITINGKATKAN DEMNGAN PENINGKATAN DOS.
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DATA 2

00S GEAAKBALAS GABAR BAGI
SEDIAAN TISU ILEUM TIKUS

> o Eiveris » GEAAKBALAS
{F0LAR) GABA {sm)* GneR
1x 1070 | .80 0.65 + 0.06 19.6 + 1.29
2 x 107 —4.1 1.20 + 0.22 37.1 + 6.67
4 x 107 ~4.4 2.00 + U.54 62.6 + 7.78
3 x 107° ~4.1 3.18 + 0412 100.0 + 3.0
15 x 1077 3.8 3413 + 0413 38,4 + .92

dilai=nilai adalah berdasarkan kepada 2mpat psrcubaan

\ilujuk Appendix I1l.2a).
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