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［摘　要］目的：探讨不同剂量滨蒿内酯（Ｓｃｏｐａｒｏｎｅ，Ｓｃｏ）对变应性鼻炎（ＡＲ）大鼠模型的治疗效果。方法：４０
只雄性ＳＤ大鼠，随机分为正常对照组（ＮＣ组）、变应性鼻炎组（ＡＲ组）、滨蒿内酯１０ｍｌ／ｋｇ组（ＳｃｏＡ组）、滨蒿
内酯２０ｍｌ／ｋｇ组（ＳｃｏＢ组）和地塞米松组（Ｄｅｘ组），以卵清蛋白致敏和激发方法建立大鼠变应性鼻炎动物模型
并给予相应治疗，观察变应性鼻炎大鼠行为学改变，组织病理学方法观察鼻黏膜改变，采用 ＥＬＩＳＡ法检测血清
ＩｇＥ水平。结果：ＳｃｏＡ、ＳｃｏＢ组行为学得分明显低于 ＡＲ组（６６９±０８８），差异有显著性（Ｐ＜００１）；Ｄｅｘ组和
ＮＣ组比较差异无显著性（Ｐ＞００５），ＳｃｏＡ、ＳｃｏＢ组鼻黏膜炎性反应明显轻于ＡＲ组；ＳｃｏＡ、ＳｃｏＢ组血清ＩｇＥ中明
显低于ＡＲ组，差异有显著性（Ｐ＜００１）；ＳｃｏＢ组血清ＩｇＥ水平与Ｄｅｘ组和ＮＣ组比较差异无显著性（Ｐ＞００５），
ＳｃｏＡ组血清ＩｇＥ水平与ＳｃｏＢ、Ｄｅｘ组比较有显著性差异（Ｐ＜００５）。结论：滨蒿内酯可抑制大鼠ＡＲ的炎症产
生，且高浓度（２０ｍｌ／ｋｇ）效果更好，提示滨蒿内酯对ＡＲ有治疗作用。
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　　变态反应性鼻炎（ａｌｌｅｒｇｉｃｒｈｉｎｉｔｉｓ，ＡＲ）简称变
应性鼻炎，它是指特异性个体接触致敏原后由 ＩｇＥ
介导的介质（主要是组胺）释放，并有多种免疫活

性细胞和细胞因子等参与的鼻黏膜慢性炎症反应

疾病［１］，临床尚无有效治疗措施［２］。滨蒿内酯是

从中药茵陈中提取出来的有效成分，具有抗炎、抗

氧化和免疫调节作用。研究证实，滨蒿内酯对哮喘

有一定的治疗作用，ＡＲ是诱发支气管哮喘的危险
因素之一，两种疾病常常相伴随或先后发生，哮喘

患者中 ＡＲ的发病率为２８％ ～５０％［３］，约７５％的
外源性哮喘患者有季节性或常年性 ＡＲ。由于 ＡＲ
和支气管哮喘在流行病学、病理生理学和免疫病理

学等诸方面的密切联系和治疗原则方面有着共同

性，提示上下呼吸道炎症反应具有高度一致性，从

而提出了“一个气道，一个疾病”（ｏｎｅａｉｒｗａｙ，ｏｎｅ
ｄｉｓｅａｓｅ）的概念。２０１０年９月～２０１０年１０月通过
观察滨蒿内酯对ＡＲ大鼠模型鼻部症状、鼻黏膜组
织形态、血清中 ＩｇＥ水平的影响，探讨其对 ＡＲ的
治疗效果。

１　材料与方法

１１　动物和试剂　４０只清洁级 ＳＤ大鼠，６～８周
龄，雄性，体重１８０～２２０ｇ，购自广东医学院实验动
物中心，于广东医学院附属医院耳鼻咽喉教研室动

物房饲养；卵清蛋白为 Ｓｉｇｍａ公司产品，大鼠 ＩｇＥ
检测试剂盒购自武汉博士德生物工程有限公司，滨

蒿内酯购自四川维克奇生物科技有限公司。

１２　动物分组、模型制作及治疗　４０只 ＳＤ大鼠
随机分为正常对照组（ＮＣ组）、变应性鼻炎组（ＡＲ
组）、滨蒿内酯１０ｍｌ／ｋｇ组（ＳｃｏＡ组）、滨蒿内酯
２０ｍｌ／ｋｇ组（ＳｃｏＢ组）和地塞米松组（Ｄｅｘ组）。
ＡＲ组、ＳｃｏＡ组、ＳｃｏＢ组和 Ｄｅｘ组用卵清蛋白和
氢氧化铝腹腔注射基础致敏８次后（隔天１次），
用卵清蛋白滴鼻激发（每天１次）１０ｄ，ＳｃｏＡ组、
ＳｃｏＢ组和Ｄｅｘ组在激发同时分别应用１６８ｍｇ／Ｌ
的滨蒿内酯１０ｍｌ／ｋｇ、２０ｍｌ／ｋｇ和Ｄｅｘ１ｍｇ／ｋｇ予
以干预，ＮＣ组用氢氧化铝腹腔注射和生理盐水滴
鼻。末次激发后３０ｍｉｎ后，所有动物用乙醚吸入
麻醉，抽取右心房血，分离血清，－２０℃保存待测；
并即刻取鼻中隔黏膜，随机将一部分鼻黏膜放入

１０％的甲醛固定，另一部分立刻投入液氮中，保存
备用。

１３　行为观察　末次鼻腔激发后，立刻观察

３０ｍｉｎ，记录大鼠鼻分泌物量、喷嚏及搔鼻次数，采
用叠加量化记分法记分［４］。鼻痒：无抓鼻为０分，
轻度抓鼻为１分，频繁抓鼻（１ｍｉｎ１０～２０次）为２
分，抓鼻不止为３分；喷嚏：无喷嚏为０分，打喷嚏
１～３个为１分，４～１０个为２分，１１个以上为３分；
清涕：无鼻涕为０分，流至前鼻孔为１分，超出前鼻
孔为２分，涕流满面为３分；总分 ＞５分，表示造模
成功。

１４　病理学观察　甲醛固定后，鼻中隔黏膜石蜡
包埋，常规切片行苏木精 －伊红染色，光镜下观察
组织学改变。

１５　血清 ＩｇＥ检测　采用 ＥＬＩＳＡ法，操作按试剂
说明书进行，所有标本均在同一批内检测。

１６　统计学方法　使用ＳＰＳＳ１３０软件包进行统
计学处理，各组均数的比较采用单因素方差分析

（ＡＮＯＶＡ），各组间两两比较采用 ｑ检验进行，Ｐ＜
００５表示差异有统计学差异。

２　结果

２１　行为学改变　ＡＲ组搔鼻、喷嚏及流涕等症
状较明显，得分 ＞５分，表明造模成功；ＮＣ组偶有
搔鼻，无特殊反应；两个 Ｓｃｏ作用组及 Ｄｅｘ作用组
过敏症状较轻。ＡＲ组症状评分明显高于 ＮＣ组、
两个Ｓｃｏ组和 Ｄｅｘ组 （Ｐ＜００１）；ＳｃｏＢ组和 Ｄｅｘ
组比ＳｃｏＡ组症状轻（Ｐ＞００５），ＳｃｏＢ组与 ＮＣ
组、Ｄｅｘ组评分差异不显著（Ｐ＞００５）。各组行为
学计分见表１。

表１　各组大鼠行为学计分（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１　Ｂｅｈａｖｉｏｒｓｃｏｒｅｓｏｆｒａｔｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ

组别 ｎ 症状评分（分）

ＮＣ组 ８ １４５±０３１（１）

ＡＲ组 ８ ６６９±０８８

ＳｃｏＡ组 ８ ２３４±０８２（１）

ＳｃｏＢ组 ８ １９３±０７０（１）

Ｄｅｘ组 ８ ２０６±０５５（１）

注：（１）与ＡＲ组比较，Ｐ＜００１。

２２　组织病理学改变　大鼠鼻黏膜切片ＨＥ染色
显示，ＡＲ组大鼠鼻黏膜水肿、血管扩张、腺体增
生，固有层内可见大量嗜酸性粒细胞浸润；ＮＣ组大
鼠鼻黏膜未见明显的炎性反应；ＳｃｏＡ组、ＳｃｏＢ组
和Ｄｅｘ组炎性反应较轻。见图１。
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图１　各组大鼠鼻黏膜组织学改变（ＨＥ，２００×）
Ｆｉｇ．１　Ｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｎｇｅｓｏｆｎａｓａｌｍｕｃｏｓａｏｆｒａｔｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ

２３　血清ＩｇＥ水平　见表２。ＡＲ组大鼠血清 ＩｇＥ
水平显著高于ＮＣ组，Ｐ＜００１；ＳｃｏＡ组、ＳｃｏＢ组
和Ｄｅｘ组ＩｇＥ水平均显著低于ＡＲ组，Ｐ＜００１；且
ＳｃｏＢ组和 Ｄｅｘ组比 ＳｃｏＡ组降低更为显著，Ｐ＜
００５；ＳｃｏＢ作用组与 ＮＣ组、Ｄｅｘ组间差异不明
显，Ｐ＞００５。

表２　各组大鼠ＩｇＥ水平（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．２　ＩｇＥｌｅｖｅｌｓｏｆｒａｔｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ

组别 ｎ ＩｇＥ（ｎｇ／Ｌ）
ＮＣ组 ８ １２４０±２２６（１）

ＡＲ组 ８ ２６３２±３２２（２）

ＳｃｏＡ组 ８ １９４３±３５８
ＳｃｏＢ组 ８ １４３９±５１３（１）

Ｄｅｘ组 ８ １３２６±２４０（１）

注：（１）与 ＡＲ组比较，Ｐ＜００５；（２）与 ＳｃｏＡ组比较，Ｐ＜
００５。

３　讨论

ＡＲ是一类主要由 ＩｇＥ介导的Ⅰ型变态反应，
也称Ⅰ型超敏反应。当特异性抗原进入特异性个
体后，机体内产生相应的免疫球蛋白 Ｅ（ＩｇＥ）抗体
（也称反应素）并附着于介质细胞（肥大细胞、嗜碱

性粒细胞）的表面，机体就处于致敏状态。当相同

的抗原再次进入该机体时，此抗原则与介质细胞表

面的ＩｇＥ“桥联”，并激发细胞膜产生一系列生化变
化、破裂并脱颗粒。从被排出的颗粒和细胞内释放

出生物活性介质，如组胺、白三烯、缓激肽等，这些

介质引起毛细血管扩张、血管通透性增加、平滑肌

收缩和腺体分泌增多等病理变化，机体处于发敏状

态，出现相应的临床症状［１］。如果把ＡＲ的发病机
制比作一个链，那么（ＩｇＥ）处于整个链中的一环，
血清ＩｇＥ水平能反映变应性疾病的发病程度［５］，故

有效地降低ＩｇＥ水平是治疗 ＡＲ的关键，凡能抑制
ＩｇＥ产生和拮抗它的药物均有防治效果。本研究
滨蒿内酯和地塞米松同样对大鼠血清中 ＩｇＥ水平
有降低作用，并且ＳｃｏＢ组和Ｄｅｘ组比 ＳｃｏＡ组降
低更为显著，结果有统计学差异。滨蒿内酯是茵陈

中抗炎和免疫调节的主要有效成分［６］，研究证明，

滨蒿内酯对ＩｇＥ介导的大鼠腹膜肥大细胞的过敏
反应有抑制作用［７］，在哮喘豚鼠模型中可诱导产

生Ｔｈｌ型细胞因子 ＩＦＮγ和减少产生 Ｔｈ２型细胞
因子 ＩＬ４［８］，抑制肥大细胞中 ＩｇＥ介导的变态反
应，也同时抑制Ｔｈ２型ＩＬ５［９］。

本研究中滨蒿内酯处理组，行为学得分、血清

ＩｇＥ水平明显低于 ＡＲ组，鼻黏膜炎性反应明显轻
于ＡＲ组，表明滨蒿内酯具有明显抑制或消除变应
性鼻炎临床症状，抑制 ＩｇＥ的产生，使炎性细胞浸
润减少、减轻组织反应，且浓度２０ｍｌ／ｋｇ作用强于
１０ｍｌ／ｋｇ，提示滨蒿内酯对ＡＲ有治疗作用，其在抑
制变应性反应上与激素类药物有类似效果。由于

作为中草药的滨蒿内酯可以长期使用，且无激素类

药物的副作用，因此滨蒿内酯治疗ＡＲ有很好的应
用前景。但这种作用的具体机制及它治疗的最佳

浓度还需要更进一步的实验证实。

（下转第４５９页）
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３　讨论

在含量测定中，选用甲醇为提取溶剂，采用超

声波提取进行了试验，并分别考察了以不同浓度的

甲醇和不同超声提取时间的提取效果比较，结果以

６０％～８０％甲醇超声提取２０ｍｉｎ均可将制剂样品
中槲皮苷提取完全，故采用８０％甲醇作为提取溶
剂。

　　试验曾参考相关文献［９～１２］对车前草药材和制

剂中车前草的指标成分大车前苷进行了含量测定，

结果车前草药材中所含大车前苷均符合中国药典

２０１０年版一部规定的０１０％的限度，但制剂中几
乎检不出大车前苷，因此又对制剂的制备工艺进行

了考察，结果发现水煮液中大车前苷含量低，表明

水煎煮工艺可能不能将车前草所含的大车前苷煎

出或大车前苷在煎煮时发生了变化，使制剂中含量

太低，这些将有待进一步研究。
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