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阿魏酸对变态反应的影响 
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ABSTR ĈT Fetallic ac 【FA) 70， t40 mg· 

‘ip clearly inhibited homologous passive 

L'UL~'le0US anaphylaxis(PCA)and degranulatinn of 

I咀ast cells of calvadB1 periostcum ， active and Da88|vc 

Arthus reactions in rats． Reversed cutan eous 

anaphy1axis in rats and Forssman cutai~ous vascul／tis 

in guinea pigs were suppressed by FA 140 mg·k|一． 

delayed hypersealSifivlty reaction induccd by 

sheep red blood cell(SRBC)or 

(DNCB)in mice were also dramaticaly inhibited by 

FA 100． 200 mg·k皇一 FA 2O0． 4OO mg·kg- ig 

~gnificanfly enhan~d phagocytic funotion of 

mononunlcar phagoc yte． These results suggest that 

FA hu ~xtcnslveinhibitory effects on 竹pe I， Ⅱ ． 

Ⅲ， and Iv allergic reactioBs 

方面的研究也未见报道．为此，本文观察 了 

阿魏酸对变态反应的影响． 

M ^TERÎ LS 

阿魏酸(fcrulic acid，FA)白色结晶，上海 

试剂一厂产品，纯度在 95％以上．临用前以 

0．5％拽甲基纤维索(CMC)配成混悬液；印度 

墨汁，SchmidGmbH+Co产品；色甘酸钠 

(DSCG)粉雾剂，上海第二十一制药厂产品； 

氢化可的松，江西国药厂产品；2,4-'-硝基氯 

苯(DNCB)．上海化学试剂公司工厂产品． 

Wistar大 鼠 41只，体重 158±SD 22 g， 

南京药物研究所提供；SD大鼠85只，体重 

162±28 g，豚 鼠 l 8只，体重 280±30 g，昆 

明种小 鼠 185只．体重 20．0±1．8 g，均 由本 

校动物房提供；除特殊标明外均为3性，随机 

分组． 
KEY W ORDS ferulic acid； hypersensitivity； al- 

lergic nutancotls vasculitis； Arthus phenomenon M ETH ODS AND RESULTS 

提要 FA 70，140 mg·kg-‘ip抑制大鼠同种被动皮 

肤过敏反应 、大 鼠肥大细胞脱 腰粒及主动，被动 

Arthus反应； 140 mg·kg 抑制大鼠反向皮肤过敏 

反应 豚鼠 Forssman皮肤血管炎：100，200 mg· 

kg 抑锚小 鼠迟发型超敏反应； 200．400 mg· 

kg 提高小 鼠单核 巨噬细胞的吞噬功能．表 明 FA 

对 I．Ⅱ Ⅲ jv型变态反应均有抑制作用 

关键词 阿魏酸；变态反应；变应性皮肤血管炎 

Arthus现象 

阿魏酸为咖啡酸类衍生物，存在于当归 

川芎等植物中，可抑制大鼠血小板聚集及丙二 

醛的生成 ，具有明显的抗炎作用‘ ：临床用 

治疗脑血栓 ，脉管炎 血小板减少症 ．鉴 

于变态反应与炎症的密切关系，阿魏酸有关这 
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对大鼠同种被动皮肤过敏反应(PCA)的影 

响 按文献 ，制备大 鼠抗天花粉抗血清 ． 

取 SD大鼠，体重 l60±20 g，给药组分别 口 

FA 70，140mg·kg～·d ×5d，对照组 ip 

等量 0．5％ CMC．给 药 d 3．造 成 PcA反 

应． 阳性 对 照组 于抗原 攻 击前 30 rain， iv 

DSCG 25mg·kg～，FA组末欢给药后 1 h， 

抗原攻击，30 rain后处死 ，测定蓝斑染料的 

渗出量．结果不同剂量 FA均显著抑制大 鼠同 

种 PCA(Tab 1)． 

对大鼠颅骨骨膜肥大细胞脱颗粒的影响 

取 SD 大 鼠，体重 170±20 g，FA 给 药剂 

量、方式及时问同上，给药后 d 3，按文献f4)，各 

鼠颅顶 sc抗血 清，48 h后，抗原攻 击 ．30 

rain后处死，取颅盖骨，经染色处理，显微镜 
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Tab I_ lgffect of femllc acid A)I-8lnd dlaodium 

口0曲o2lyc-te (DSCG) l’ on homologous psssi~e 

cataneous tlJSiph ylaxis In rata． nE5-7， 士 SD 

¨P<0．05， ⋯ P<0．01站controlm．5％ CMC)． 

下计数 200个肥大细胞中脱颗粒细胞数．结 

果 。对 照组 (7只)，FA 70mg·k窟。。组(6其)． 

140 mg·kg 组(6只)肥大细胞脱颗粒百分率 

(％)分 别 为 88．3±4．6， 78．8±7．5(，<0．05)。 

76．6±7．9 cP<0．01)。表明不同剂量 FA均 明 

显抑制肥大细胞脱颗粒． 

对 Foe man皮肤血管炎(Fcv)的影响 

按文献 l制备溶血素．取豚鼠 l8只，体重 280 

±30 g，早 8兼 用．每组 6只．给药组分别 ip 

FA 70，140mg·kg ×5d，末次给药后 l h，豚 

鼠背部两恻分别皮 内注射稀释 3倍的溶血 素 

0．1 ml，l h后处死，测定 蓝斑染料 的渗 出量． 

结果，对照组，FA 70。140mg·kg。。组分别为 

l7．5± 2 l ,ag／ site． 14．4± 5．1 ,ag／ site 

c尸>0．05)，l3．7± 3．5 g／site cP<0．05)，FA 

140 mg· g-。组显著抑制豚鼠 FCV． 
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对大鼠反向皮肤过敏反应(RCA)的影响 

按文献 ．制备兔抗大鼠抗血清．取 SD大鼠 

21只。体重 150±24 g．早 S兼 用 。每 组 7 

只．FA给药剂量．方式及时间同上．末次给 

药后 l h．造成 RCA反应，2 h后处死，剪下 

注射点皮肤，称重并计算肿胀率．结果，对照 

组 。FA 70。 140mg·kg 组的肿胀率(％扮  

别 为 21．4±6．2，l6．6±8．2(，>0．05)。l2．1± 

6．4 <o．o5)．表明 FA 140mg·kg 显著抑 

制大 鼠 RcA． 

对大鼠 A~htm反应的影响 参照文献 】。 

取 Wistar大 鼠，体重 160±25 g。FA组于攻 

击前开始给药，剂量及方式同上 。q d×7 d． 

束次给药 lh后．抗原攻击。测定足垫肿胀度 

(Tab 2)．结果 FA两个剂量组对主动 Arthus 

反应均有抑制作用． 

另外 Wistar大 鼠，体 重 155±20 g。FA 

组分别在第 1次和第 2次致敏前 1 d至致敏后 

3 d ip FA 70，140 mg·kg- 。每 次连 续 给药 

5d，实验方法同上，测量足垫肿胀度：并测定 

大鼠血清中免疫复合物含量．结果 FA致敏前 

后给药对 Arthus反应无明显作用(Tab 2)；也 

不影响大鼠循环免疫复合物的含量． 

对大鼠被动 Artlhm 反应 的影响 早 SD 

大 鼠，体重 165±15 g，FA组 剂量及方式 同 

上。q d×5 d，束次给药后 lh。每鼠左后足垫 

Tab 2． Effect ofFAl-0ⅡArthu8 resctlouIn rats,^=6—7。矗 SD 

‘P>0．05， ¨P< 0．05。 ⋯ P<0．01 v contro1． 

ip bcfo~ challenge； ip before and after sensitization． 
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Tth3． EffectofFAl-OII]~l／dye,Artkm rë “o_In ratL ；̂7，aT~SD． 

’P>0．05， ¨P<0．05． ’’’P<0．01" eoatro1． 

5C主动 Arthus反应 对照 组大 鼠的血清 0．1 

ml，并 iv l：40稀释的马血清 l0ml·kg- 。 

测定足垫肿胀度．结果 FA两个剂量组明显抑 

制大 鼠被动 Arthus反应 ab 3)． 

对小 ■迟发型超敏反应咖 )的影响 

l 对 SRBC所致迟发型足垫肿胀反应的 

影 响 

l_l 攻击前络 药对 DTH的影响 昆明 

种小鼠。 早8兼用 ，体重 2O．2±1,6 g．致敏 

前 l d。 给药 组分别 ip FA 100。 200 mg· 

k ·d- ×7d(d-1—ds)，d0每组左后足垫 sc 

20％ SRBC 50 l致敏 ，末擞给药后 1 h，右 

后足 sc等量 SRBC攻击，对侧足垫 sc生理盐 

水对照，24 h后测量足垫的厚度差及重量差． 

结果 FA 200mg·kg- 组显著抑锏小鼠DTU 

反应(Tab 4)． 

Tab 4． Effect or FA l-on delayed foo~sd reactloa 

hmmn Lzed - tk SRBC I． mke． l，一10， ± SD． 

’，>0．05， ⋯ P<0．01 coal~ro1． 

Drug， 

nag·kg 娜 慧 wfo。o tpad 
O 5％ CM C 50 d—l-d O．46~010 45±8 

FA 100 d
_

t-d O 38~0 15’ 40~ 14’ 

FA 200 d_ t-dj 0 23±0．08"” 30~g．” 

另取昆明种小鼠，体重 20．2±1．9 g，实 

验方法同上．FA组于致敏前 2 dip FA 200 

m窖kg- x 7d(d一厂d．)。d 5抗原攻击．结果对 

照组(8只)足垫肿胀厚度差及重量差分别为 

0．52±0．09mm。52 9±10．7mg。FA 组 (8只) 

分别为 0．48±0 13 l'tim >0．o5)，47．4±14．4 

mg(P>O．05)．表明攻击前提前 l d停药对 

DTH反应无显著影响． 

1．2 攻击后蛤药对 DTH 的_髟响 昆明 

种小鼠。FA组于抗原攻击后不 同时间 ip 200 

mg·kg- 。阳性对照组 于抗原攻击后立即 im 

氢化可的松 10 mg·tg- ，实验方法同上．结 

果 FA在 l5 h内给药均 明显抑制 DTH 反 

应fTab 5)． 

Ttb 5． Effect ofFA ¨ de edfootptd rtltct~oltIm- 

mueaized with SRBC lHmice． FA 20emg·kz- Ip It 

T●rI懈 time after challenge． nI7． 土 SD． 
。 

<0．惦 ，⋯ P<O．Ol ~oatm L 

Timeor n 嚣 

2 对 DNCB所致小鼠接触性皮炎的影响 

昆明种小鼠，体重 20．0±1．9 g，每鼠颈背 

部 sc 7％ DNCB丙酮溶液 20 l致敏(dO)，FA 

组 d 2开始给药，剂量及方式同上，阳性对照组 

于 d 6开 始 jm 氢化 可的 松 10 mg·kg0· 

d ×4d，末次给药后 l h，右耳抗原攻击，左耳 

作对照，16 h打下耳片，称重，以右耳片增 表 

示接 触 性皮 炎的 程度 ． 结果 FA 200 mg· 

kg 组显著抑制小鼠接触性皮炎 ab 6)． 
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Tab 6． Effect ofFA Ip aml kydrocortLm ueIm oilm - 

hct dermatltlm h．d●ced by dlnlttochlorbeoxene m0u自t 

一---e． ^_10， f 土 SD．’，>O．O5， ⋯ P<0．01 佑 

∞ ■hmL 

另取昆明种小 鼠，给药组于致敏前 l d开 

始 ip FA 200 mg·k窟_ ·d一。x 8 d(d_t-d ，d 

9抗原攻击， 实验方法 同上．结果对照组Oo 

只)耳 片重量差 为 22．9±5．6 mg，FA组O0只) 

为 20．9±6．0 mg(P>0．05)．表明 FA攻击前 

提前 3 d停药对小鼠接触性皮炎无明显影响． 

对小鼠碳粒廓清速率的影响 昆明种小 

鼠．体重 2O．2±1 5，早8兼用．FA组分别 jg 

FA 200，400 mg·kg- ·d- ×7d：末次给药 

后 24 h．iv l：3稀释 的印度 墨汁 0．1 ml· 

k星～，2和 15rain后，分别取血 20p1，溶于 2 

ml O．1％ NaHCO，溶液中．静置 l h，650 nm 

处测定 A值，计算廓清指数 值及校正廓清 

指数 值．结果 FA 200，400mg·kg 组的 

值及 值均显著高于对照组【Tab 7)． 

对小鼠腹腔巨噬细胞功能的影响 昆明 

种小鼠，体重 20．1±l 7 g，早S兼用，FA给 

药剂量、方式及时闻同上．末扶给药后 l h， 

p 5％鸡红 细胞悬液 0．5ml，10 h后处死，ip 

Hank S液 2．5 m1，取 腹 腔液 ，滴 于载 玻 片 
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上，37℃温育 3O rain，经染色处理 ，显微镜 

下观察，计算吞噬％及吞 噬指数．结果 FA 

两个剂量组均明显提高吞噬％及吞噬指数 

(Tab7)． 

FA对免疫器官重量、溶血素抗体及 ]gG 

含量均无显著影响． 

DISCUSS10N 

大鼠同种被动皮肤过敏反应属于 I型变态 

反应，FA抑制 I型变态反应的作用可能与稳 

定肥大细胞膜，抑制肥大细胞脱颗粒，减少炎 

症介质的释放有关．豚鼠Forssman皮肤血管 

炎及大鼠反 向皮肤过敏反应属于 Ⅱ型 变态反 

应，大 鼠主动和被动 Arthus反应属于Ⅲ型变 

态反应，FA对 Ⅱ、Ⅲ型即补体依赖型变态反 

应具有抑制作用；但致敏前后给药对 Arthus 

反应无明显影响，而攻击前给药有效，对血清 

溶血素抗体及 IgG含量无显著影响，且不降 

低免疫复合物吉量．作者前文报道 FA对补 

体经典途径溶血活性无拈抗作用．故其抗Ⅱ、 

Ⅲ型变态反应机制可能与抗炎作用有关．FA 

对颗粒性抗原 或细胞型抗原 SRBC及化学物 

质 DNCB引起的 Ⅳ型变态反应均有抑制作 

用．表明其作用无抗原特异性，但在攻击前提 

早 I-3 d停药则无明显作用，提示它对诱导期 

T淋巴细胞的功能投有影响 其作用机制可能 

与效应期淋巴因子的释放及抗炎作用有关． 

此外，FA还能提高小鼠碳牲廓清速率，增强 

腹腔巨噬细胞的吞噬功能．有利于清除抗原异 

物，维持自身的稳定． 

Tab 7． Effect of FA Ig O- cIe-n．n健 rate of charcoal particles and |mtraperltot~cal macFephagea ph-Eoc了佃 h Ih 

mice． ^= 10, SD． ”P<0．05． ⋯ P<0．01 ~outm 1． 
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本文结果表明，FA 具有广谱 的抗变态反 

应作用，对免疫功能无抑制作用．可望用于变 

态反应性疾病的治疗． 
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ABSTRACT M ice infected with secondary cysts of 

~chinococcus anulosus were treated ig with 

mebcndazole(Meb)，albendazol~(Alb)，albendazole 

sulfoxide(AIbSO)or albcndazole sulphon~(AlbSP)at 

equal effective dosage． Thc blood conce ntrations- 

Received 1990 Jun 30 Acce pted 1991 Apr20 

time COUI'S~S of the four drugs w0rc adequamly fitted  

'to a l~ner onc—comDartmcnt open mode1 analysed witn 

a modified N0NLrN program． and thc major 

pharmaco- kinetic parameters were then calcu1atcd 

(Tab 【1_ When Am wag~tven ig to the infected 

mice． 76 2-84 5％ of the drug absorbed was 

metabolized to AIbSO． cre f0rc， the 

pharmaen kinetics of AlbSO In AIb group was deter- 

m-ned A r ig administration of M cb to the in cted  

mice， the ratin of the dru g contents In cyst walI to 

corresponding plasma conce ntraions of M cb was 

10 6-26．9％ ， but much l~SS in eyst fluid In AIb and 

AIbSO groups．，similar AlbSO contents in cyst wall 

and cyst fluid with higher ratio to plasma conccntm - 

tions were observed (Fig 3)．The results suggest that 

E granulosu$cysts were more sugc~ptibl~to M cb than 

to Alb or AlbSO． and improvement of M cb 

abso rption would be faVOUrablC for enhancement of 

efncacy In the treatment of hydatid disease． 
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