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Ａｃｅｔｉｃａｃｉｄｗｒｉｔｈｉｎｇｔｅｓｔｗａｓｃａｒｒｉｅｄｏｕｔｂｙ
ｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｆａｃｅｔｉｃａｃｉｄ（０．６％），
ｒｅｓｕｌｔｉｎｇｉｎａｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｏｆａｂｄｏｍｉｎａｌｍｕｓｃｌｅｔｏ
ｇｅｔｈｅｒｗｉｔｈａｓｔｒｅｔｃｈｉｎｇｏｆｈｉｎｄｌｉｍｂｓ．Ｍｉｃｅｗｅｒｅ
ｐｒｅｔｒｅａｔｅｄｉｎｔｒａｇａｓｔｒｉｃａｌｌｙｏｎｃｅａｄａｙｗｉｔｈｖｅｈｉｃｌｅ
（０．５％ ｓｏｄｉｕｍ ｃａｒｂｏｘｙｍｅｔｈｙｌｃｅｌｌｕｌｏｓｅ，ＣＭＣ
Ｎａ），ＧＣＳ（６０，１２０ａｎｄ２４０ｍｇ·ｋｇ－１）ｏｒ
ｉｂｕｐｒｏｆｅｎ（５０ｍｇ·ｋｇ－１）ｆｏｒｆｏｕｒｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅ
ｄａｙｓ．Ａｌｌｏｆｔｈｅｄｒｕｇｓｗｅｒｅａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｅｄａｔ０．０２
ｍＬ·ｇ－１．Ｏｎｔｈｅｌａｓｔｄａｙｏｆｄｒｕｇａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ，
ａｃｅｔｉｃａｃｉｄｗａｓｉｎｊｅｃｔｅｄｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｌｙ１ｈａｆｔｅｒ
ｄｒｕｇａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ．Ｔｈｅｎ，ｍｉｃｅｗｅｒｅｐｌａｃｅｄｉｎ
ｓｅｐａｒａｔｅｄｂｏｘｅｓａｎｄｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆａｂｄｏｍｉｎａｌｃｏｎ
ｓｔｒｉｃｔｉｏｎｓｗａｓｃｕｍｕｌａｔｉｖｅｌｙｃｏｕｎｔｅｄｏｖｅｒａｐｅｒｉｏｄ
ｏｆ１５ｍｉｎ．Ａｌｌｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓｗｅｒｅｃａｒｒｉｅｄｏｕｔａｔ
２０－２２℃．
１．４ Ｆｏｒｍａｌｉｎｔｅｓｔ

Ｍｉｃｅｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｆｉｖｅｇｒｏｕｐｓ，ｗｈｉｃｈ
ｗｅｒｅｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄｉｇｗｉｔｈｖｅｈｉｃｌｅ
（０．５％ＣＭＣＮａ）ａｎｄＧＣＳ（６０，１２０ａｎｄ２４０ｍｇ·
ｋｇ－１）ｏｎｃｅａｄａｙｆｏｒｆｏｕｒｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅｄａｙｓｏｒｈｙ
ｄｒｏｃｈｌｏｒｉｃｐｅｔｈｉｄｉｎｅ（２０ｍｇ·ｋｇ－１）ｏｎｌｙｏｎｃｅｏｎ
ｔｈｅｌａｓｔｄａｙ．Ａｌｌｏｆｔｈｅｄｒｕｇｓｗｅｒｅａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｅｄ
ａｔ０．０２ｍＬ·ｇ－１．Ｏｎｅｈｏｕｒｂｅｆｏｒｅｔｈｅｌａｓｔａｄｍｉｎ
ｉｓｔｒａｔｉｏｎ，Ｆｏｒｍａｌｉｎ（２％ ｆｏｒｍａｌｄｅｈｙｄｅｄｉｌｕｔｅｄｉｎ

ｓａｌｉｎｅ）ｗａｓｉｎｊｅｃｔｅｄｓｕｂｃｕｔａｎｅｏｕｓｌｙｉｎｔｏｔｈｅｐｌａｎ
ｔａｒｏｆｔｈｅｒｉｇｈｔｈｉｎｄｐａｗｏｆｍｉｃｅ．Ａｎｉｍａｌｓｗｅｒｅ
ｏｂｓｅｒｖｅｄｆｒｏｍ０－６０ｍｉｎａｆｔｅｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎ．Ｔｈｅｔｉｍｅ
ｓｐｅｎｔｆｏｒｌｉｃｋｉｎｇｔｈｅｉｎｊｅｃｔｅｄｐａｗｗａｓｔｉｍｅｄｗｉｔｈａ
ｃｈｒｏｎｏｍｅｔｅｒａｎｄｗａｓｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄａｓａｎｉｎｄｉｃａｔｉｏｎ
ｏｆｐａｉｎ．Ｔｈｅｆｉｒｓｔｏｒｅａｒｌｙｐｈａｓｅｏｃｃｕｒｅｄ０－５
ｍｉｎａｆｔｅｒｔｈｅＦｏｒｍａｌｉｎｉｎｊｅｃｔｉｏｎ．Ｔｈｅｓｅｃｏｎｄｏｒ
ｌａｔｅｐｈａｓｅｏｃｃｕｒｅｄ１５－６０ｍｉｎａｆｔｅｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎ．
１．５ Ａｄｊｕｖａｎｔａｒｔｈｒｉｔｉｓｉｎｄｕｃｔｉｏｎａｎｄｅｖａｌｕａ
ｔｉｏｎ

Ａｄｊｕｖａｎｔａｒｔｈｒｉｔｉｓｗａｓｉｎｄｕｃｅｄｏｎｄ０ｂｙｉｎ
ｔｒａｄｅｒｍａｌｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｆｃｏｍｐｌｅｔｅＦｒｅｕｎｄ′ｓａｄｊｕｖａｎｔ
（ＣＦＡ），ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ１０ｍｇｈｅａｔｉｎａｃｔｉｖｅＢＣＧｉｎ１
ｍＬｐａｒａｆｆｉｎｏｉｌ，ｉｎｔｏｔｈｅｒａｔｓ′ｌｅｆｔｈｉｎｄｐａｗｓ，０．１
ｍＬｆｏｒｅａｃｈｒａｔ．

ＴｈｅｒａｔｓｗｉｔｈＡＡｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｒａｎｄｏｍｌｙｉｎｔｏ
ｆｉｖｅｇｒｏｕｐｓｗｈｉｃｈｗｅｒｅＡＡｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，ＧＣＳ
（３０，６０，ａｎｄ１２０ｍｇ·ｋｇ－１）ｇｒｏｕｐｓａｎｄｉｂｕｐｒｏ
ｆｅｎ（２５ｍｇ·ｋｇ－１）ｇｒｏｕｐ．ＧＣＳｏｒｉｂｕｐｒｏｆｅｎｗｅｒｅ
ｇｉｖｅｎｉｎｔｒａｇａｓｔｒｉｃａｌｌｙ，ｏｎｃｅａｄａｙｆｒｏｍｄ１７ｔｏ
ｄ２４ａｆｔｅｒＡＡｉｎｄｕｃｔｉｏｎ，ｗｈｉｌｅａｎｅｑｕａｌａｍｏｕｎｔ
ｏｆｖｅｈｉｃｌｅｗａｓｇｉｖｅｎｔｏｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｎｏｒｍａｌａｎｄＡＡ
ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐｓ．Ａｌｌｏｆｔｈｅｄｒｕｇｓｗｅｒｅａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｅｄ
ａｔ１０μＬ·ｇ

－１．
Ｔｈｅａｎｋｌｅｆｌｅｘｉｏｎｐｒｏｃｅｄｕｒｅｗａｓａｐｐｌｉｅｄｔｏ

ｅｖａｌｕａｔｅｔｈｅｈｙｐｅｒａｌｇｅｓｉｃｓｔａｔｅ．Ｉｔｉｎｖｏｌｖｅｄｈｏｌｄ
ｉｎｇｔｈｅｒａｔｃｏｍｆｏｒｔａｂｌｙａｎｄｇｅｎｔｌｙｅｘｔｅｎｄｉｎｇｔｈｅ
ｒｉｇｈｔｈｉｎｄｐａｗｍｅｔａｔａｒｓａｌｌｙ．Ｔｈｅｔｅｓｔｗａｓｒｅｐｅａｔｅｄ
５ｔｉｍｅｓａｔ５ｓｉｎｔｅｒｖａｌｓ；ａｓｃｏｒｅｏｆ１ｏｒ０ｗａｓｇｉｖ
ｅｎａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｗｈｅｔｈｅｒｔｈｅａｎｉｍａｌｖｏｃａｌｉｚｅｄ（１）
ｏｒｎｏｔ（０）．Ｆｏｒｅａｃｈｒａｔ，ｔｈｅｔｏｔａｌｓｃｏｒｅｗａｓｃａｌ
ｃｕｌａｔｅｄｂｙｔｈｅａｃｃｕｍｕｌａｔｅｄｔｉｍｅｓｏｆｔｈｅａｎｉｍａｌ
ｖｏｃａｌｉｚｉｎｇ，ｔｈｕｓｉｔｗａｓｒａｎｇｅｄｆｒｏｍ０ｔｏ５［７，８］．
１．６ Ｓｙｎｏｖｉｏｃｙｔｅｃｕｌｔｕｒｅ

Ｒａｔｓｗｅｒｅｓａｃｒｉｆｉｃｅｄｏｎｄ２８ａｆｔｅｒＡＡｉｎｄｕｃ
ｔｉｏｎ．Ｓｙｎｏｖｉｏｃｙｔｅｓｆｒｏｍｒａｔｋｎｅｅｓｗｅｒｅｅｘｃｉｓｅｄ
ａｎｄｄｉｓｐｅｒｓｅｄｗｉｔｈｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｄｉｇｅｓｔｉｏｎｏｆ０．４％
（Ｗ／Ｖ）ｃｏｌｌａｇｅｎａｓｅｔｙｐｅⅡ ａｎｄ０．２５％（Ｗ／Ｖ）
ｔｒｙｐｓｉｎ．ＳｙｎｏｖｉｏｃｙｔｅｓｗｅｒｅｒｅｓｕｓｐｅｎｄｅｄｉｎＲＰＭＩ
１６４０ｍｅｄｉｕｍａｔａｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｆ１×１０９Ｌ－１．
Ｔｈｅｃｅｌｌｓｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎ５００μＬａｎｄｌｉｐｏｐｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ
（ＬＰＳ，ｍｅｄｉａｔｏｒ）５００μＬｗｉｔｈｔｈｅｆｉｎａｌｃｏｎｃｅｎｔｒａ
ｔｉｏｎｏｆ１０ｍｇ·Ｌ－１ｗｅｒｅａｄｄｅｄｔｏ２４ｗｅｌｌｐｌａｔｅ．
Ａｆｔｅｒｉｎｃｕｂａｔｉｏｎａｔ３７℃ ｉｎ５％ＣＯ２ａｔｍｏｓｐｈｅｒｅ
ｆｏｒ４８ｈ，ｔｈｅｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔｃｏｎｔａｉｎｉｎｇＴＮＦαａｎｄ

·０７１· ＣｈｉｎＪＰｈａｒｍａｃｏｌＴｏｘｉｃｏｌ ２００５ Ｊｕｎ；１９（３）



ＰＧＥ２ｗａｓｃｏｌｌｅｃｔｅｄａｎｄｔｈｅｎｓｔｏｒｅｄａｔ－２０℃［９］．
１．７ ＰｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎｓＥ２（ＰＧＥ２）ａｎｄｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα（ＴＮＦα）ｒａｄｉｏｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙ
（ＲＩＡ）

ＴＮＦαａｎｄＰＧＥ２ｉｎｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔｐｒｏｄｕｃｅｄｂｙ
ｃｕｌｔｕｒｅｄｓｙｎｏｖｉｏｃｙｔｅｓｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏ
ｔｈｅｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓｏｆｆｅｒｅｄｉｎＴＮＦαａｎｄＰＧＥ２１２５ＩＲＩＡ
ｋｉｔｓ（ＳｐｒｉｎｇＢｉｏｓｃｉｅｎｃｅＣｏ．，ＵＳＡ）．
１．８ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓ
珋ｘ±ｓｗｅｒｅｃａｌｃｕｌａｔｅｄｆｏｒｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｄａｔａ．

Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｄａｔａｆｏｒｍｕｌ
ｔｉｐｌｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄｂｙｏｎｅｗａｙａｎａｌ
ｙｓｉｓｏｆｖａｒｉａｎｃｅ（ＡＮＯＶＡ）ｆｏｌｌｏｗｅｄｂｙＤｕｎｃａｎ′ｓ
ｔｅｓｔ．Ｔｈｅｆｒｅｑｕｅｎｃｙｄａｔａｓｕｃｈａｓｔｈｅｈｙｐｅｒａｌｇｅｓｉｃ
ｓｃｏｒｅｓｗｅｒｅａｌｓｏｅｘｐｒｅｓｓｅｄａｓ珋ｘ±ｓ，ｂｕｔｓｔａｔｉｓｔｉ
ｃａｌａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｍｗａｓｃｏｍｐａｒｅｄｕｓｉｎｇＫｒｕｓｋａｌ
Ｗａｌｌｉｓｒａｎｋｓｕｍｔｅｓｔ．ＡｌｅｖｅｌｏｆＰ＜０．０５ｗａｓ
ａｃｃｅｐｔｅｄａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ．

２ ＲＥＳＵＬＴＳ

２．１ ＥｆｆｅｃｔｏｆＧＣＳｉｎｗｒｉｔｈｉｎｇｔｅｓｔ
ＡｆｔｅｒｉｇａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆＧＣＳ（６０，１２０ａｎｄ

２４０ｍｇ·ｋｇ－１）ｆｏｒ４ｄ，ｍｉｃｅ′ｓｗｒｉｔｈｉｎｇｒｅｓｐｏｎｓｅｓ
ｗｅｒｅｄｅｃｒｅａｓｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ（Ｆｉｇ１）．Ａｎｄｔｈｉｓｅｆ
ｆｅｃｔｏｆＧＣＳｗａｓｄｏｓｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ．ＴｈｅＧＣＳａｔ２４０
ｍｇ·ｋｇ－１ ｈａｓｔｈｅｓｉｍｉｌａｒｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｓａｓ
ｉｂｕｐｒｏｆｅｎ（５０ｍｇ·ｋｇ－１）．Ｉｒｒｉｔａｔｉｏｎｏｒｒｅｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｗａｓｎｏｔｏｂｓｅｒｖｅｄｉｎｍｉｃｅａｆｔｅｒｄｒｕｇａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ．

Ｆｉｇ１． ＥｆｆｅｃｔｏｆｇｌｕｃｏｓｉｄｅｓｏｆＣｈａｅｎｏｍｅｌｅｓｓｐｅｃｉｏｓａ
（ＧＣＳ）ｏｎｍｏｕｓｅｗｒｉｔｈｉｎｇｔｅｓｔ．Ｍｉｃｅｗｅｒｅｐｒｅｔｒｅａｔｅｄｉｎｔｒａ
ｇａｓｔｒｉｃａｌｌｙｗｉｔｈｖｅｈｉｃｌｅ（０．５％ ＣＭＣＮａ），ＧＣＳｏｒｉｂｕｐｒｏｆｅｎ（５０
ｍｇ·ｋｇ－１）ｏｎｃｅａｄａｙｆｏｒｆｏｕｒｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅｄａｙｓ．Ｍｉｃｅ′ｓａｂｄｏｍｉｎａｌ
ｃｏｎｓｔｒｉｃｔｉｏｎｓｗｅｒｅｃｕｍｕｌａｔｉｖｅｌｙｃｏｕｎｔｅｄｏｖｅｒａｐｅｒｉｏｄｏｆ１５ｍｉｎ．
珋ｘ±ｓ，ｎ＝１０． Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｖｅｈｉｃｌｅｇｒｏｕｐ；
△△Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＧＣＳ１２０ｍｇ·ｋｇ－１．

２．２ ＥｆｆｅｃｔｏｆＧＣＳｉｎＦｏｒｍａｌｉｎｔｅｓｔ
ＴｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆＦｏｒｍａｌｉｎｔｅｓｔｈａｓｂｅｅｎｓｕｍｍａ

ｒｉｚｅｄｉｎＦｉｇ２．Ａｆｔｅｒｆｏｕｒｄａｙｉｇａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆ
ＧＣＳ（１２０ａｎｄ２４０ｍｇ·ｋｇ－１），ｔｈｅｓｅｃｏｎｄｐｈａｓｅ
ｒｅｓｐｏｎｓｅｓｉｎＦｏｒｍａｌｉｎｔｅｓｔｗｅｒｅｒｅｄｕｃｅｄｃｏｍｐａｒｅｄ
ｗｉｔｈｖｅｈｉｃｌｅｇｒｏｕｐ，ｂｕｔＧＣＳｆａｉｌｅｄｔｏｅｘｅｒｔａｎｙ
ａｎｔｉｎｏｃｉｃｅｐｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｉｎｔｈｅｆｉｒｓｔｐｈａｓｅ．Ｉｒｒｉｔａｔｉｏｎ
ｏｒｒｅｐｒｅｓｓｉｏｎｗａｓｎｏｔｏｂｓｅｒｖｅｄｉｎｍｉｃｅａｆｔｅｒＧＣＳ
ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ．ＤｉｆｆｅｒｅｎｔｆｒｏｍＧＣＳ，ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｃ
ｐｅｔｈｉｄｉｎｅｃｏｕｌｄｉｎｈｉｂｉｔｂｏｔｈｔｈｅｆｉｒｓｔａｎｄｔｈｅｓｅｃ
ｏｎｄｐｈａｓｅｏｆｆｏｒｍａｌｉｎｔｅｓｔ，ａｎｄｉｔｒｅｄｕｃｅｄｍｉｃｅ′ｓ
ａｃｔｉｖｉｔｙｆｒｅｑｕｅｎｃｙ．

Ｆｉｇ２． ＥｆｆｅｃｔｏｆＧＣＳｉｎｍｏｕｓｅＦｏｒｍａｌｉｎｔｅｓｔ．Ｓｅｅ
Ｆｉｇ１ｆｏｒｖｅｈｉｃｌｅａｎｄＧＣＳｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ．Ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｃｐｅｔｈｉｄｉｎｅ（２０
ｍｇ·ｋｇ－１）ｗａｓｇｉｖｅｎｏｎｌｙｏｎｃｅ．Ｔｈｅｔｉｍｅｓｐｅｎｔｆｏｒｌｉｃｋｉｎｇｔｈｅｉｎ
ｊｅｃｔｅｄｐａｗｗａｓｔｉｍｅｄ．０－５ｍｉｎａｆｔｅｒＦｏｒｍａｌｉｎｉｎｊｅｃｔｉｏｎｆｉｒｓｔｏｒ
ｅａｒｌｙｐｈａｓｅ．１５－６０ｍｉｎａｆｔｅｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎｗａｓｔｈｅｓｅｃｏｎｄｏｒｌａｔｅ
ｐｈａｓｅ．珋ｘ±ｓ，ｎ＝１０．Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈ
ｖｅｈｉｃｌｅｇｒｏｕｐ．

２．３ ＥｆｆｅｃｔｏｆＧＣＳｏｎａｎｋｌｅｆｌｅｘｉｏｎｉｎＡＡ
ｒａｔｓ

ＩｎＡＡｒａｔｓ，ｔｈｅｓｃｏｒｅｓｉｎａｒｔｈｒｉｔｉｃｆｌｅｘｉｏｎｔｅｓｔ
ｗｅｒｅｒｅｍａｒｋａｂｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｎｏｒｍａｌｒａｔｓ
ｂｅｇｉｎｎｉｎｇｏｎ１４ｄａｆｔｅｒＡＡｉｎｄｕｃｔｉｏｎ．Ｔｈｅｓｃｏｒｅｓ
ｉｎｃｒｅａｓｅｄｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅｌｙａｎｄｐｅａｋｅｄｏｎｔｈｅｄ２４．
Ｈｏｗｅｖｅｒ，ｆｒｏｍ１７ｄｔｏ２４ｄａｆｔｅｒＡＡｉｎｄｕｃｔｉｏｎ，
ｔｈｅｓｃｏｒｅｓｏｆＧＣＳ（３０，６０ａｎｄ１２０ｍｇ·ｋｇ－１）
ｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｒｅｍａｒｋａｂｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆＡＡ
ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐｓ（Ｆｉｇ３）．
２．４ ＥｆｆｅｃｔｏｆＧＣＳｏｎＰＧＥ２ａｎｄＴＮＦαｌｅｖｅｌ

ＩｎＡＡｒａｔｓ，ｏｎｄ２８ａｆｔｅｒＡＡｉｎｄｕｃｔｉｏｎ，ｔｈｅ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｏｆＰＧＥ２ａｎｄＴＮＦα ｉｎｓｙｎｏｖｉａｌ
ｃｅｌｌｓｗｅｒｅｂｏｔｈｄｅｃｒｅａｓｅｄ．ＧＣＳ（６０，１２０ｍｇ·

·１７１·中国药理学与毒理学杂志 ２００５年６月；１９（３）



ｋｇ－１）ｉｎｄｕｃｅｄｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＰＧＥ２ａｎｄＴＮＦαｉｎ
ＧＣＳｇｒｏｕｐｓ．Ｉｂｕｐｒｏｆｅｎ（２５ｍｇ·ｋｇ－１）ｓｈｏｗｅｄｔｈｅ
ｓｔｒｏｎｇｅｒｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｓｏｎＰＧＥ２ａｎｄＴＮＦα
ｔｈａｎＧＣＳ（Ｆｉｇ４ａｎｄＦｉｇ５）．

Ｆｉｇ３． ＴｈｅｒａｐｅｕｔｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｓｏｆＧＣＳｏｎｐａｉｎｒｅｓｐｏｎｓｅ
ｉｎａｄｊｕｖａｎｔａｒｔｈｒｉｔｉｓｒａｔｓ．Ｔｈｅｒａｔｓｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｄｒｕｇｓ
ｆｒｏｍｄ１７ｔｏｄ２４ａｆｔｅｒａｃｅｔｉｃａｃｉｄ（ＡＡ）ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ．Ｔｈｅｔｅｓｔｗａｓｒｅ
ｐｅａｔｅｄ５ｔｉｍｅｓｗｉｔｈ５ｓｉｎｔｅｒｖａｌｓ；ｓｃｏｒｅ１ｏｒ０ｗａｓｒｅｃｏｒｄｅｄｆｏｒｖｏｃａｌ
ｉｚｉｎｇｏｒｎｏｔ．Ｔｈｅｐａｉｎｒｅｓｐｏｎｓｅｓｃｏｒｅｗａｓｔｈｅａｃｃｕｍｕｌａｔｅｄｖｏｃａｌｉｚｉｎｇ
ｔｉｍｅｓｏｆｔｈｅａｎｉｍａｌ．珋ｘ±ｓ，ｎ＝８－１０．Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｗｉｔｈｎｏｒｍａｌｇｒｏｕｐ；＃Ｐ＜０．０５，＃＃Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＡＡ
ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐｂｙＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓｒａｎｋｓｕｍｔｅｓｔ．

Ｆｉｇ４． ＥｆｆｅｃｔｏｆＧＣＳｏｎｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎＥ２（ＰＧＥ２）
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｉｎｃｕｌｔｕｒｅｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔｏｆｓｙｎｏｖｉｏｃｙｔｅｓ
ｆｒｏｍａｄｊｕｖａｎｔａｒｔｈｒｉｔｉｓｒａｔｓ．ＩＰＦ：Ｉｂｕｐｒｏｆｅｎ２５ｍｇ·ｋｇ－１．
ＳｙｎｏｖｉｏｃｙｔｅｓｗｅｒｅｈａｒｖｅｓｔｅｄｆｒｏｍＡＡｒａｔｋｎｅｅｊｏｉｎｔｓｏｎｄ２８ａｆｔｅｒ
ＡＡｉｎｄｕｃｔｉｏｎａｎｄｃｕｌｔｕｒｅｄｉｎｖｉｔｒｏ．ＰＧＥ２ｐｒｏｄｕｃｅｄｂｙｃｕｌｔｕｒｅｄ
ｓｙｎｏｖｉｏｃｙｔｅｓｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄｗｉｔｈＰＧＥ２１２５ＩＲＩＡｋｉｔｓ．珋ｘ±ｓ，ｎ＝
４－６．Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｎｏｒｍａｌｇｒｏｕｐ；＃Ｐ＜０．０５，
＃＃Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＡＡｇｒｏｕｐ；△△Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｗｉｔｈＧＣＳ６０ｍｇ·ｋｇ－１ｇｒｏｕｐ．

３ ＤＩＳＣＵＳＳＩＯＮ

ＦｒｕｃｔｕｓＣｈａｅｎｏｍｅｌｅｓｈａｓｂｅｅｎｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌｌｙ
ｕｓｅｄｉｎＴＣＭｔｏｒｅｌｉｅｖｅｐａｉｎａｎｄｔｏｔｒｅａｔｉｎｆｌａｍｍａ

Ｆｉｇ５． ＥｆｆｅｃｔｏｆＧＣＳｏｎｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα
（ＴＮＦα）ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｉｎｃｕｌｔｕｒｅｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔｏｆｓｙｎ
ｏｖｉｏｃｙｔｅｓｆｒｏｍａｄｊｕｖａｎｔａｒｔｈｒｉｔｉｓｒａｔｓ．ＳｅｅＦｉｇ４ｆｏｒｅｘ
ｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｓｃｈｅｍｅ．ＴＮＦαｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｍｅａｓｕｒｅｄｗｉｔｈＴＮＦα１２５Ｉ
ＲＩＡｋｉｔｓ．珋ｘ±ｓ，ｎ＝４－６．Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｎｏｒｍａｌ
ｇｒｏｕｐ；＃Ｐ＜０．０５，＃＃Ｐ＜０．０１，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＡＡｇｒｏｕｐ．

ｔｏｒｙｄｉｓｅａｓｅｓｕｃｈａｓｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ．Ｉｎｔｈｅ
ｐｒｅｓｅｎｔｓｔｕｄｙ，ｔｈｅａｎａｌｇｅｓｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｆＧＣＳａｎｄｉｔｓ
ｐｏｓｓｉｂｌｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｗｅｒｅｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｄ．
Ｗｒｉｔｈｉｎｇｔｅｓｔｉｓａｃｌａｓｓｉｃａｌｐａｉｎｍｏｄｅｌｗｈｉｃｈ

ｈａｓｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｂｕｔｌｏｗｓｅｌｅｃｔｉｖｉｔｙ．Ｉｎｔｈｉｓ
ｍｏｄｅｌ，ｃｈｅｍｉｃａｌｓｔｉｍｕｌａｎｔｓａｒｅｋｎｏｗｎｔｏｓｅｎｓｉｔｉｚｅ
ｐｒｉｍａｒｙａｆｆｅｒｅｎｔｓａｎｄｔｏｒｅｃｒｕｉｔｓｉｌｅｎｔｎｏｃｉｃｅｐ
ｔｏｒｓ［１０，１１］．ＯｕｒｓｔｕｄｙｓｈｏｗｅｄｔｈａｔＧＣＳ（６０，１２０，
２４０ｍｇ·ｋｇ－１）ｄｅｃｒｅａｓｅｄｔｈｅｍｉｃｅ′ｓｗｒｉｔｈｉｎｇｔｉｍｅｓ
ａｆｔｅｒａｃｅｔｉｃａｃｉｄｗａｓｉｎｊｅｃｔｅｄｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｌｙ．
ＨｉｇｈｄｏｓｅｏｆＧＣＳ（２４０ｍｇ·ｋｇ－１）ｓｈｏｗｅｄｔｈｅｓｉｍｉ
ｌａｒａｎｔｉｎｏｃｉｃｅｐｔｉｖｅｐｏｔｅｎｃｙｗｉｔｈａｎｏｎｓｔｅｒｏｉｄａｎｔｉ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｄｒｕｇ（ＮＳＡＩＤ），ｉｂｕｐｒｏｆｅｎ．

Ｆｏｒｍａｌｉｎｔｅｓｔｉｓｄｉｆｆｅｒｅｎｔｆｒｏｍｍｏｓｔｔｒａｄｉｔｉｏｎ
ａｌｔｅｓｔｓｉｎｔｈａｔｉｔｉｓｐｏｓｓｉｂｌｅｔｏａｓｓｅｓｓｔｈｅｗａｙａｎ
ａｎｉｍａｌｒｅｓｐｏｎｄｓｔｏｍｏｄｅｒａｔｅ，ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｐａｉｎ
ｇｅｎｅｒａｔｅｄｂｙｉｎｊｕｒｅｄｔｉｓｓｕｅ［１２］．Ｉｔｓｅａｒｌｙｐｈａｓｅ
（０－５ｍｉｎ）ｗａｓｍｅｄｉａｔｅｄｂｙｔｈｅｃｅｎｔｒａｌｓｔｉｍｕｌａ
ｔｉｏｎｏｎｎｏｃｉｃｅｐｔｏｒｓａｎｄｒｅｌｅａｓｅｏｆｓｕｂｓｔａｎｃｅＰｏｒ
ｂｒａｄｙｋｉｎｉｎ，ａｎｄｔｈｅｌａｔｅｐｈａｓｅ（１５－６０ｍｉｎ）ｗａｓ
ｍｅｄｉａｔｅｄｂｙｔｈｅｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｅｆｆｅｃｔｏｆｓｏｍｅｃｈｅｍｉｃａｌ
ｔｒａｎｓｍｉｔｔｅｒｓ（ｈｉｓｔａｍｉｎｅ，ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ，ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎｓ，
ｋｉｎｉｎｓ，ｅｔｃ．）［１３，１４］．Ｉｎｏｕｒｓｔｕｄｙ，ａｆｔｅｒｉｇａｄｍｉｎ
ｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆＧＣＳ，ｔｈｅｓｅｃｏｎｄｐｈａｓｅｒｅｓｐｏｎｓｅｓｏｆ
ｍｉｃｅｂｕｔｎｏｔｔｈｅｆｉｒｓｔｐｈａｓｅｗｅｒｅｒｅｄｕｃｅｄ．Ｎｏ
ｏｂｖｉｏｕｓａｃｔｉｖｉｔｙｃｈａｎｇｅｗａｓｆｏｕｎｄ．Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅ，ｔｈｅ
ｒｅｓｕｌｔｗｅｏｂｔａｉｎｅｄｉｎｄｉｃａｔｅｓｔｈａｔｔｈｅａｎｔｉｎｏｃｉｃｅｐ
ｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｏｆＧＣＳｍｉｇｈｔｂｅｍｅｄｉａｔｅｄｂｙｉｔｓｐｅ
ｒｉｐｈｅｒａｌａｃｔｉｏｎ．

·２７１· ＣｈｉｎＪＰｈａｒｍａｃｏｌＴｏｘｉｃｏｌ ２００５ Ｊｕｎ；１９（３）



ＨｙｐｅｒａｌｇｅｓｉａｉｎＡＡｍｏｄｅｌ，ｗｈｏｓｅｃｈａｒａｃｔｅ
ｒｉｓｔｉｃｉｓｃｈｒｏｎｉｃ，ｉｓｓｉｍｉｌａｒｔｏｐａｉｎｉｎＲＡｐａ
ｔｉｅｎｔｓ．Ａｒｔｈｒｉｔｉｃａｎｋｌｅｆｌｅｘｉｏｎｔｅｓｔｈａｓｂｅｅｎｕｓｅｄ
ｔｏｍｏｎｉｔｏｒｈｙｐｅｒａｌｇｅｓｉａａｎｄｄｒｕｇｅｆｆｅｃｔｓｏｎｐａｉｎｉｎ
ＡＡｒａｔｓｉｎａｓｉｍｐｌｅｗａｙｓｉｎｃｅ１９７０ｓ［１５］．Ｂｕｔｔｈｉｓ
ｍｅｔｈｏｄｈａｓｉｔｓｏｗｎｗｅａｋｎｅｓｓｔｈａｔｉｔｃａｎｎｏｔｂｅ
ｃａｒｒｉｅｄｏｕｔｗｉｔｈａｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔｐｕｌｌｓｔｒｅｎｇｔｈ，ｗｈｉｃｈ
ｍａｙｒｅｓｕｌｔｉｎｕｎｃｅｒｔａｉｎｔｙｏｆｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｄａｔａ．
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·３７１·中国药理学与毒理学杂志 ２００５年６月；１９（３）



木瓜苷的镇痛作用

汪倪萍，戴 敏，王 华，张玲玲，魏 伟

（安徽医科大学临床药理研究所，安徽 合肥 ２３００３２）

摘要：目的 观察木瓜苷的镇痛作用并研究其相关

机制。方法 通过小鼠乙酸扭体反应，甲醛实验及

佐剂性关节炎大鼠屈伸关节实验等疼痛模型，观察

木瓜苷的镇痛作用并检测佐剂性关节炎大鼠滑膜细

胞分泌的前列腺素 Ｅ２（ＰＧＥ２）及肿瘤坏死因子α
（ＴＮＦα）的含量。结果 不同剂量的木瓜苷（小鼠

６０，１２０和２４０ｍｇ·ｋｇ－１，ｉｇ，大鼠３０，６０和１２０ｍｇ·
ｋｇ－１，ｉｇ）可以抑制小鼠的乙酸扭体反应和甲醛第二
相反应。木瓜苷（６０，１２０ｍｇ·ｋｇ－１）可使佐剂性关节

炎大鼠致炎ｄ２８关节滑膜细胞升高的ＰＧＥ２和ＴＮＦ
α水平显著降低。结论 木瓜苷具有镇痛作用，其

可能机制与其抑制外周炎症介质有关。

关键词：镇痛试验；木瓜苷；地诺前列酮；肿瘤坏

死因子

基金项目：安徽省自然科学基金（０００４４４４１１）资助项目；
安徽省“十五”科技重大专项资金（０１８０３０２６）资助项目

（本文编辑 乔 虹）

会 议 信 息

第五届金属硫蛋白（ｍｅｔａｌｌｏｔｈｉｏｎｅｉｎ，ＭＴ）国际会议将于２００５年１０月８～１２日在北京召开。
１．会议名称 ＴｈｅＦｉｆｔｈＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＣｏｎｆｅｒｅｎｃｅｏｎＭｅｔａｌｌｏｔｈｉｏｎｅｉｎ

简称 ＭＴ２００５
主题 ＭｅｔａｌａｎｄＭｅｔａｌｌｏｔｈｉｏｎｅｉｎｉｎＢｉｏｌｏｇｙａｎｄＭｅｄｉｃｉｎｅ

２．日 期 ２００５年１０月８～１２日
３．地 点 中国·北京·友谊宾馆

４．主办单位 北京大学、中国生物化学与分子生物学会、中国毒理学会和加拿大毒理学会

５．会议名誉主席 Ｊ．Ｈ．Ｒ．Ｋａｇｉ教授（ＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＺｕｒｉｃｈ，Ｓｗｉｔｚｅｒｌａｎｄ）
Ｃ．Ｄ．Ｋｌａａｓｓｅｎ教授（ＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＫａｎｓａｓ，ＵＳＡ）

会 议 主 席 ＢｉｎｇｇｅｎＲｕ教授（中国北京大学）
Ｍ．Ｇ．Ｃｈｅｒｉａｎ教授（ＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＷｅｓｔｅｒｎＯｎｔａｒｉｏ，Ｃａｎａｄａ）

６．会议规模 共约３００多人，国外约２００人
７．大会内容 大会设有Ｐｌｅｎａｒｙｌｅｃｔｕｒｅｓ，Ｓｙｍｐｏｓｉｕｍ和Ｐｏｓｔｅｒ３种形式进行学术交流。
Ｐｌｅｎａｒｙｌｅｃｔｕｒｅｓ：
（１）Ｄｒ．ＪＨＲＫａｇｉ（瑞士）：ＭｅｔａｌｌｏｔｈｉｏｎｅｉｎａｎｄＧｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ，ＹｉｎａｎｄＹａｎｇｉｎＣｅｌｌｕｌａｒＺｉｎｃＡｓｓｉｍｉｌａｔｉｏｎ
（２）Ｄｒ．Ｃ．Ｄ．Ｋｌａａｓｓｅｎ（美国）：ＭｅｔａｌｌｏｔｈｉｏｎｅｉｎａｎｄＭｅｔａｌＴｏｘｉｃｉｔｙ
（３）Ｄｒ．ＫａｚｕｏＴ．Ｓｕｚｕｋｉ（日本）：ＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＲｏｌｅｓｏｆＭｅｔａｌｌｏｔｈｉｏｎｅｉｎＢａｓｅｄｏｎＭｅｒｃａｐｔｉｄｅＢｉｎｄｉｎｇ
Ｓｙｍｐｏｓｉｕｍ：
（１）ＭＴａｎｄＨｏｍｅｏｓｔａｓｉｓｏｆＺｉｎｃ，ＣｏｐｐｅｒａｎｄＯｔｈｅｒＭｅｔａｌＩｏｎｓａｎｄＲｅｌａｔｅｄＤｉｓｅａｓｅｓ
（２）ＭＴｉｎＢｒａｉｎａｎｄＲｅｌａｔｅｄＤｉｓｅａｓｅｓ
（３）Ｍｅｔａｌｓ，ＭＴａｎｄＴｕｍｏｒｓ
（４）Ｍｅｔａｌｓ，ＭＴａｎｄＣａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒＤｉｓｅａｓｅｓａｎｄＤｉａｂｅｔｅｓ
（５）Ｍｅｔａｌｓ，ＭＴａｎｄＬｉｖｅｒ，ＫｉｄｎｅｙＤｉｓｅａｓｅｓａｎｄＯｘｉｄａｔｉｖｅＳｔｒｅｓｓ
（６）ＭＴｌｉｋｅＭｏｌｅｃｕｌｅｓｉｎＯｔｈｅｒＯｒｇａｎｉｓｍｓ，ＥｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌＡｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｏｆＭＴ
（７）ＢａｓｉｃＲｅｓｅａｒｃｈ：Ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，ＭｏｌｅｃｕｌａｒＢｉｏｌｏｇｙ，ＳｔｒｕｃｔｕｒｅａｎｄＦｕｎｃｔｉｏｎ，ＳｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｉｃＳｔｕｄｉｅｓ，ａｎｄＯｔｈｅｒＴｈｅｏｒｅｔｉｃａｌＳｔｕｄｉｅｓ
ｏｎＭＴ
ＣｈｉｎｅｓｅＳｙｍｐｏｓｉｕｍ（专为广大中国科学家设置的一个特殊报告会），主题：“ＰｒｏｇｒｅｓｓｏｆＭＴＲｅｓｅａｒｃｈｉｎＣｈｉｎａ”
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