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摘要 雷酚内醋 (t ri p to ph e n
l o i d

e T N )是由雷公藤醋酸乙醋提取物中分离的一 种白色片状结

晶
。

口服 T N能显著抑制二甲苯及巴豆油所致急性炎症
;

且可使小鼠肾上腺 V i tC含 量明显降低
。

T N可明显抑制 D N C B和 B S A诱导的迟发超敏反应
;

并可使大
、

小鼠外 周 血 AN AE
+

淋巴细胞

明显减少
,

显示 T N对 T淋巴细胞的免疫功能有抑制作用
,

T N还能显著提高大
、

小 鼠血清总补体

含量及抑制循环中lg G的形成量
。

其对小鼠腹腔M小吞噬功能呈现小剂量促进
、

大剂 量抑制 的 双

向作用
。

关键词 雷酚内醋 总补体 抗炎 免疫
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。

临床上

用其根的醋酸乙醋提取物治疗风湿病
、 ’

肾小球疾病等具有肯定的疗效〔 1〕
。

近年来我们从其提

取物中分离到一种 白色片状结晶
,

经理化测试
、

波谱分析和单晶衍射确定 了化学结构
,

证实

该结晶为雷酚内醋 ( t r i p t o p h e n o l i d e
,
T N ) 〔 2〕

。

有关其药理作用尚未见报道
。

本文对 T N

的抗炎作用及其对免疫功能 的影响进行了初步探讨
。

1 材料

药品与试剂
:

T N 由广州军区武汉总医院药化室提供
,

用无水 乙醇配成 3 m g / m l 备 用
,

临用前用吐温 一 80 助溶
,

蒸馏水配成所需浓度供用
。

牛血清 白蛋 白 ( B S A )
,

上海 生 物化

学研究所
; 无色孔雀绿 ( l e u

e o m a l a e h i t e g r e e n
)

,
s lo M A公司 , R p M I一 1 6凌。 ,

o l B A

公司 , H E P E S
,

M E R C K公司 ;
羊抗 鼠gI G

,

上海生物制品研究所 ; 环磷酞胺 ( C Y )
,

上

海第十二制药厂
。

动物
:

S D 大 鼠 120 土 20 9
,

广 州军 区武汉总 医院动物房提供 ; B A BI / C 小 鼠
,

18 一

2 19
,

购自中国科学院武汉水生生物研究所动物室 ; 昆明种小鼠
,

湖北省 医学科学院动物中

心提供 ; C
5 7
B I/ 6小鼠

, 2 0一 2 5 9 ,

我室繁殖
。

仪器
:

日本岛津 U V 一 120 型分光光度计
; 日本Q ly m p su 显微镜

。

2 方法与结果

2
.

1 雷酚内醋对免疫功能的影响

2
.

】
.

1 T N对迟发超敏 ( D T H ) 反应的影响

2
.

1
.

1
.

1 对 2 , 4二 硝 基氯苯 ( D N C B ) 所致D T H反应的影响
:

昆明种小鼠
,

随机分组
,

按

表 l所示剂量分组灌胃给药 ( 19 )
,

于第 7天用 D N C B致敏小 鼠
,

第 11 天进行攻击
。

4 8 h 后 以

左
、

右耳片肿胀之差 作为判断反应的指标
。

结果显示
,
T N对 D N C B诱发的耳廓D T H反应有

明显的抑制作用 ( 尸 < 。
.

05 一 0
.

0 1 )
,

且呈一定的剂量依赖关系
。

长时间给药对胸腺
、

脾脏

无明显影响
。

见表 1
。

2
.

1
.

1
.

2 对牛血清白蛋 白 ( B S A ) 诱导的 D T H反应的影响
:
D T H实验按 T IT U S法〔 3〕

。

取

C o BI 6/ 小鼠 28 只
,

雌雄兼用
,

随机分为 4组按图 1所示剂量分组
,
T N组灌胃 2 l d ; C Y 组于第

.
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表 1 TN对洲 C B诱发小民耳脚 D TH反应的影晌 (丁 土 5 0 )

组

对

荆 盈

( m g/ k g
.

d拭 d)
胸腺指数 脾 指 数

0

2
.

0x 16

4
.

0x6 1

5
。

0x 1 0

::

耳廓肿胀程度

(皿 g)

4
。

2士 1
。

9

2
。

7土 0
。

9
`

强的松

7 1
。

5士 0
。

7
.

9 2
。

4土 1
.

7
.

2
。

6土 0
.

7

2。
3士 0

。
5

3
。

0士 0
。

7

2
。

3士 0
。 6

。
5土 1

。

。
4士 0

。

4
。

9土 1
。

2

5
.

1士 0
。

8

与对照组比较
, 令

尸 < 0 .0 5
,

二尸< 。 .

吟

5夭每 3 d皮 下注射 1次
,

共 6 次
。

于第 9 天 给 小鼠尾根部皮下注射 50 林g ( B S A ) / 2 0时
·

只

( B S A 以完全弗氏佐剂配成乳剂
, 2

.

s m g / m l)
,

致敏
。

于第 18 天给小鼠右足底皮下注射 2 0时

热凝集的 2% B S A悬液进行攻击
。

此后逐日观 察右 足肿胀程度
,

以攻击前
、

后足肿胀截面积

之差作为判断反应的指标
。

停药后继续观察 l o d
。

结果
,
T N对 B S A诱发的 D T H反应有明显

抑制作用
,

并呈一定的量效关系
。
T N 3 m g / k g与 C Y 30 m g / k g的作用持久

,

停药 l o d仍保持

较好的治疗效果
。

见图
。

2
.

1
.

2 T N对大
、

小鼠 T 淋巴细胞醋酶染色率的影响
: S D大鼠

,

雌雄各半
,

按 表 2 ( A ) 所

示剂量分组给药
,

于第 9天
,
C Y 组皮下注射 1次

。

第 14 天取尾 血 涂 片
,

用 a 一醋 酸 蔡 醋 酶

法〔` 〕进行醋酶染色
,

观察淋巴细胞中 A N A E
十

的百分率
。

另取 B A BI / C
一鼠 ( 雌 性 )

,

按 表 2

( B ) 所示剂量分组给药
,

同法测定小鼠外周血 A N A E
十

淋巴细胞的百分率
。

由表 2 可见 T N

可使大
、

小鼠外周血 T淋巴细胞醋酶染色率明显降低 ( 尸 < 0
.

0 1 )
。

表 2 T N对大小鼠 T淋巴细胞醋醉染色

率的形晌

组别
剂 量

( m g / k g
·

d x d )

A N A E
斗

( % )

(舅士 S D )

人

n = 1 0

对 照

T N

C Y

对照

T N

。

0 x 1 4

。

0 x l

6 2土 5

3 6 士 3
*

3 3士 吐
*

(
n = 9 )

时间 ( d )

图 丁N对牛血淆白蛋白诱导迟发超敏反应的影晌
1
一

对照 2
一

T N Zm g / k g
·

d

3
·
3 m g / k g

·
d 谧

一

C Y 3 o m g / k g

与对照比较
章
尸 < 0

.

05
` 中
尸 < 0

.

02
巾 . ,

尸 < 0
.

01

0 X 1 8

5 X 1 8

5 0
.

0 x 6次

隔 Z d s e一次

6 5士 5

3 2士 2
.

3 1士 5
.

3 6士 8
.

与对照组比较
*

尸 < 0
.

01

2
.

1
.

3 T N对小鼠血清 gI G
、

gI M含量的影响
: B A BI / C小鼠 ( 雄性

, 8周龄 )
,

按表 3所示

剂量分为 4组
.

1~ 3组分别灌胃水及 T N ( ]
.

5及 3 m g / k g ) 1d8
,

第 4组为 C Y 组
,

每 隔 Z d皮下

注射一次 ( 30 m g / k g
,

共 6次 )
,

第 19 天取血
,

同时取胸脉及脾脏
,

称重
,

参照文献 〔 5〕测定

H lC g G 及 H C lg M
。

结果显示
,
T N 对循环中 gI G 的形成有明显抑制作用

,

对抗 体 gI M的形

成无明显影响
。

2
.

1
.

4 T N对大
、

小 鼠血清总补体含量的影响
:
血洁总补体测定采用改 良的M a y er 法

。

S D

大鼠 ( 雌雄兼用 )
,

}饱机分为对照组
、

T N 组 ( 灌胃 l m 、 / / l; g
·

d x l 4 d ) 及 c y 组 ( 第 10 天
,

皮下注射切 m g / k g一次 )
,

于第 1(J 天腹川
`
注射知叮 S R “ C 0

.

肠m l /只
,

第
。 4人断 头 取 血

,
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表 3 T N对小鼠血清 IgG 及 9 1M含且的影晌 (交土 5 0)

一 -

一
, .
.

.
, .

. , , .
.

. . . . . . . . . 口

剂 量
组别

(m g / k g
·

d x d )

n H C l g G H C lg M H C l g 胸腺指数 脾 指 数

对 照

T N

C y

0

1
。
5 x 1 8

3
。
0 x 1 8

3 0
。

0 x 6次

:;

::

3 7 3士 7 9

2 5 0士 5 5二

2 7 8士 7 6
.

6 8士 1 9
.

1 0 6士 3 4

1 2 4土 5 4

1 0 1士 3 0

4 8 士 9
* .

4 8 1士 1 3 8

3 7 4土 9 3
申

3 8 8士 6 5
*

1 1 8士 2 6
. *

1 1士 2

1 0士 5

1 1士 1

4士 1
* .

7 8士 6

7 0士 7
.

6 7土 4
* .

45 士 6二

与对照组比较
, 中

尸 < 。 .

05 二尸 < 。 .

0 1

在 4 2 0 n m 波长处测O D 值
,

计算样品的 C H
。 。 ,

组间进行统计学处理
。

另取 B A BI / C小鼠 ( 雄

性 2月龄 )
,

随机分为对照组
、

T N组 ( 1
.

5及 2
.

s m g / k g
·

d两个剂量组 ) 及强的松 组 ( s m g

k/ .g d “ 1 d0 )
,

同法测定血清总补体含量
。

结果
,
T N可明显提高大

、

小鼠血 清 总补体含

量 ( P < 0
.

0 5一 0
.

0 2 )
,

见表续
。

2
.

1
.

5 T N对小鼠腹腔巨噬细胞吞噬功能的影响
:
采用孔雀绿比色法 〔6〕略加改 良

,

测 定巨

噬细胞的吞噬功能
。

B A IB / C小鼠
,

用 3 %硫代乙醇酸钠 2
.

s m l/ 只
,

分 2次腹腔注 射 ( 第 1

天 1
.

s m l/ 只
,

第 2天 l m l/ 只 ) 诱导产生腹腔巨噬细胞 ( M 小) , 用光径 。
.

cs m 比 色 杯 于波

长 6 2 0 n m处测 O D值
。

每一剂量作 4个平行管
。

见表 5
。

表 4 T N对大小砚血清总补体含 t 的形晌 表 5

组 别

(大鼠 )

对照

T N

TN对小鼠腹腔 M小吞噬功能的影晌

剂量 (卜 g / m l ) 吸收度 ( O D )

0 0
。

2 8 9 士 0
。

0 3

2 0
.

0 0
。

0 9上士 0
。 0 1 . * 中

1 0
。

0 0 。 1 3 1士 0
.

0 2

…
2 5 0

。

0 0
。

0 0 7士 0
.

0 1*.
* .

B A I B

/C

总补体含量 ( C H。 . )

n

( u / m l
,
又士 S D )

8 3
。
5 5 土 2

。 2 8

9 9
.

23 士 3
。 1 7二

8 1 2
.

7 5士 8
。

1 0 . 申

6 2 .

9 1士 0
。
5 7

6 5
.

5 9土 2
。

6 7
.

强的松

对照

T N

。

2 5 4士 0
。

0 2

。

3 0 3 士 0 。
0 3

*

(小鼠 )

剂 量
组别

( m g / k g
·
d x d )

对照 。

T N I 。 0 x 1 4

C Y 4 0
。 0 x l次

对照 0

T N I 。
5 x 1 2

2
。

5 x l Z

强 的松 5
. 0 x l o

。

8 9 士 1 。 6 7

。

8 5士 2
。

3 9
强 的松

2
。

5

1 0 0
.

0

0 。 3 1 8 士 0 。 0 4 * *

0 。
1 6 4士 0 。 0 2

与对照组比较
, .
尸 < 0

.

05
, 今 .

尸< 。
。

01
与对照组比较

.
尸< 0

.

05
. *
尸 < 0

.

02
. 娜 冲
尸 < 。。 0 01

2
.

2 雷酚内醋的抗炎作用

2
.

2
.

1 T N 对二 甲苯诱发小鼠耳廓炎症的影响
:
B A I B / C小 鼠 ( 雌雄各半 )

,

随机分为 4组
。

T N 组 ( 1
.

5及 3
.

o m g / k g Z个剂量 ) 连续给药 z s d ; C Y 组 ( 3 Om g / k g ) 每隔 Z d 皮 下注射 1

次
,

共 6次
。

第 18 天用二甲苯致炎
,

h1 后取耳片称重
,

以左
、

右耳片重量之差作 为 判断肿胀

程度的指标
,

见表 6 ( A )
。

2
.

2
.

2 T N对巴豆油合剂诱发大鼠耳廓炎症的影响
:

SD大鼠 ( 雌雄各半 )
,

按表 6 ( B ) 所

示剂量随机分组给药
。

末次给药后 l h
,

用巴豆油合剂诱发耳廓炎症
,

3 h后取耳片称 重
。

观

察 T N对炎症的影响
,

见表 6 ( B )
。

T N对 2种致炎剂诱发的耳廓水肿均有明显 的 抑 制 作 用

( P ( 0
.

0 5一 0
.

0 1 )
。

2
.

2
.

3 T N 对小鼠肾上腺 V it C 含量的影响
: B A BI / C小 鼠 ( 雄性

, 2月龄 )
,

随机分 为 对

照组
、

T N组 ( 2
.

5及 2
.

s m g / k g
·

d两个剂量 ) 及强的松组 ( s o m g / k g
·

d )
。

采用 2 , 4 二硝

基苯阱法
,

稍加改 良
,

测定肾上腺 V i t C含量
。

结果显示
,
T N 2

.

s m g / k g 组肾上腺 V i t C 含量明

.

2 6
.



显降低 (尸 <。
.

5 0)
,

见表 7
。

表 6 T N对二甲笨 ( A )及巴豆油合剂 ( B )

诱发鼠耳廓炎症的影响△

表了 T N对小鼠肾上腺vi t C含 , 影晌

剂 量

组别
n

( m g / k g
·

d
, x d )

耳仲胀程度
( m g )

(交土 S D )

剂 量
组别 n

(m g / k g
·
d x d )

对照 0 }

V i t C 含量
(卜g / l o o m g 组织 )

(又土 S D 、

1 7 6士 1 9

( A ) 对照

T N 1
。

5 义 1 8

3
。

0 x 1 8

3 0
。

0 义 6次

1 0

1 0

1 0

7
。

0 士 4
。

0

2
。

l 士 l
。

2二

3
.

2 土 1
.

0 .

2
.

2 士 1
.

3二

T N I
。

5 x 1 2 1 6 3 士 1 7

C Y
2

.

5 x 1 2 1 5 5 士 2 3

( B ) 对照

T N 1
。

0 又 1 4

7
。
0

9 1 1
。

9 士 5
。

6

8 5
。

6 士 3
。

6 .

7 4
。

8 士 2
。

7
中 .

作艾不丽叶一一一
.

强的松 5
.

o x 1 2 12 8 土 2 2

与对照组比较
甲
尸 < 0 。

05
,

△短时间给药抗炎作用不明显
与 对照组 比较

,

尸 < 0
.

05

3 讨论

T N对 D N c B和 B S A 诱导的迟发超敏反应有明显的抑制作用 ( 尸 < 0
.

05 一 0
.

0 1 )
。

停药

10d
,

对 B S A 所致 D T H反应仍有治疗效果
,

而且能使大
、

小 鼠外周血 T 淋巴细胞的醋酶染色

率明显降低
,

表明 T N对 T 细胞的免 疫功能 有抑制作用
。

一些免疫复合物疾病患者的血清补体含量往往低于正常人
,

而体液免疫功能表现亢进
。

因此
,
T N能提高大

、

小鼠血清总补体含量及抑制循环中gI G形成的作用
,

有利于促进 患 者

循环免 疫复合物 ( I C ) 的清除及阻断 I C的致炎作用
,

加速炎症的恢复
。

采用孔雀绿比色法测定M小功能的结果显示
,
T N对M 小的吞噬功能具有小剂量促进

、

大

剂量抑制的双向作用
。

本文对 T N的抗炎免疫药理作用初步研究结果表明
,
T N可能是雷公藤主要有效成 分 之

一
,

值得深入研究
。
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