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摘要　采用荧光分光光度法和放射免疫法, 研究不同时段炎性组织中炎症介质组胺和前列腺素 E2

(PGE2)的变化特点, 从另一方面了解超氧化物歧化酶 (SOD )防治甲基紫精 (PQ )诱导的口腔粘膜炎性损

害的机理。结果表明: 炎症早期以组胺为主, 中、晚期则以 PGE2为主, 二者似产生协同作用。SOD 能使这

两种活性物质减少, 推测其机理可能是因为清除了过量O -
2 而间接抑制了炎症介质的合成及释放。

关键词　超氧化物歧化酶　口腔粘膜　炎症　组胺　前列腺素 E2

　　组胺、前列腺素E 2 (PGE 2)是参与并加重炎

症反应的重要炎症介质。研究表明: 在角叉菜胶

诱发的急性炎症灶中存在大量上述物质 1 。而

在甲基紫精 (PQ ) 诱导的金黄地鼠颊囊急性炎

性损害组织中, 组胺、PGE2 的变化规律如何以

及外源性超氧化物歧化酶 (SOD )对其产生何种

影响, 正是本实验要解决的问题。这将有助于从

另一个方面阐明 SOD 的抗炎机理。

1　材料和方法

1. 1　动物实验

将 54 只金黄地鼠随机分成 SOD 组 (24 只)、对照

组 (24 只)、正常组 (6 只) , 用药方法同参考文献 2 , 饲

养至 8 h, 1 d, 3 d, 6 d 时分别处死各组动物, 取典型病

变组织放入液氮保存备用。

1. 2　组胺测定

样品处理: 取约 0115 g 组织充分解冻, 吸干水分,

电子天平精确称量, 按 1∶20 (W öV ) 加入 15 m mo löL
三氯醋酸液, 用玻璃匀浆器制成组织匀浆, 3000 röm in

离心 30 m in, 取上清液待用。

基本原理: 在一定条件下, 组织上清液中的组胺先

被提取到正丁醇中, 然后再使之重提至水相, 并与邻苯

二甲醛缩合, 产生强而稳定的荧光物质, 于荧光分光光

度计测定之。

主要试剂及仪器: 磷酸组织胺标准液, 正丁醇, 正

庚烷 (光学纯) , 甲醇邻苯二甲醛液。F2510 型荧光分光

光度计 (日本岛津) , 测试条件为 440nm (EM ) ö360nm

(EX)。

具体操作步骤及计算参见参考文献 3 。

1. 3　PGE2 测定

样品处理: 取约 0103 g 组织充分解冻, 吸干水分,

精确称量, 置 012 m l 无水乙醇和 018 m l 生理盐水的混

合液中匀浆, 加入 50 Λl 011 mo löL HC l 酸化。用乙酸

乙酯 5m l 提取, 低温离心 (4℃, 2500 röm in) 20 m in, 重

复提取和离心两次, 收集提取液用氮气吹干, 置- 40℃

保存, 待放射免疫 (R IA )测定。

主要试剂及仪器: 3 H 标记 PGE2 药盒 (中国医学

科学院基础医学研究所药理室) , 乙酸乙酯, FJ22105 型

液体闪烁计数仪。

R IA 具体操作步骤根据药盒说明进行, 制作标准

曲线, 由此计算样品中 PGE2 含量。

1. 4　统计学处理

组内比较采用方差分析, 组间比较采用 t 检验, 全
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部数据均由电子计算机进行统计学处理 (统计分析软

件: Stata 310, 数据库管理软件: Foxp ro210)。

2　结　　果

2. 1　组胺含量

各组动物颊囊组织内组胺含量见表 1, 图 1。

表 1　各组动物颊囊组织的组胺含量

(xθ±s, ngömg)

分组 　　8 h 　　1 d 　　3 d 　　6 d

SOD 组
2731. 63±

615. 66
3556. 17±
1149. 13

2922. 32±
604. 65

2420. 91±
958. 52

对照组
3826. 25±

777. 71
2985. 75±

649. 99
2459. 81±

716. 71
2883. 79±

715. 01

正常组
2441. 79±

569. 31

图 1　各组动物颊囊组织组胺含量

随时间变化示意图

　　统计学分析结果: 8 h 组胺含量对照组较 SOD 组及

正常组升高, 差异有显著性 (P < 0105) ; 对照组内 8 h

与 3 d, 6 d 相比差异有统计学意义 (P < 0105)。其余各

组、各时间段间差异无显著性 (P > 0105)。

2. 2　PGE2 含量

各组动物颊囊组织 PGE2 含量如表 2, 图 2 所示。

表 2　各组动物颊囊组织的 PGE2 含量 (xθ±s, pgömg)

分组 　　8 h 　　1 d 　　3 d 　　6 d

SOD 组
30. 63±

4. 64
32. 85±

7. 44
66. 99±

8. 26
24. 54±

5. 86

对照组
27. 35±

5. 10
18. 11±

5. 19
93. 16±

9. 62
99. 21±
20. 59

正常组
23. 15±

4. 30

统计学分析结果: ①组间比较: 1 d PGE2 含量对照

组较 SOD 组低, 3 d, 6 d 对照组分别比相应时间段的

SOD 组及正常组高, 3 d SOD 组也较正常组高, 以上差

异均有显著性 (P < 0105) ; ②组内比较: 对照组 3 d, 6 d

与 8 h, 1 d 相比, 差异有显著性 (P < 0105) ; SOD 组 3 d

与其它时间段相比差异有显著性 (P < 0105)。

图 2　各组动物颊囊组织 PGE2 含量

随时间变化示意图

3　讨　　论

3. 1　组胺的动态变化及意义

通过对结果的综合分析, 组胺的动态变化

特点可概括为: 对照组早期 (8 h ) 组胺含量最

高, 随后逐渐下降接近正常值, 这一变化趋势与

文献报道基本一致 1 。SOD 组各时间段的组胺

值大多在略高于正常值的范围内波动, 其差异

无显著性 (P > 0105)。

炎症时, 致炎因子如O -
2 等一方面使贮存

于肥大细胞、嗜碱性粒细胞中的组胺大量释放

(贮存型组胺) 1, 4 ; 另一方面, 使细胞内组氨酸

脱羧酶活性升高, 组胺生成增多 (诱生性组

胺) 3 。贮存型组胺主要有舒张小血管、增强小

血管通透性等作用 1, 4 , 一般出现于炎症早期;

而诱生性组胺出现于创伤愈合过程中, 能促进

血管新生及组织修复 3 。由此推测: 对照组早期

产生的大量组胺主要是贮存型的, 其致炎作用

占主导地位, 与形态学变化如重度水肿、血管扩

张、充血等相吻合; 而在第 6 天组胺又出现上升

趋势, 可能有诱生性组胺产生, 因为此时形态学

上有修复迹象。SOD 组组胺变化不大, 中期似

有升高趋势, 结合其形态学改变, 似可推论
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SOD 组也有诱生性组胺产生。目前有关 SOD

拮抗组胺释放的机理研究较少, 作者认为 SOD

可能是通过清除致炎因子 (O -
2 ) 而间接抑制了

组胺的释放。

3. 2　PGE 2 的动态变化及意义

对照组早期 PGE2 在正常值上、下波动, 随

后逐渐上升至最大值 (6 d) ; SOD 组 PGE2 也呈

上升趋势, 至第 3 天达峰值, 第 6 天下降至正常

范围。

研究表明 PGs 是一系列重要的炎症介质,

具有使血管扩张、通透性升高, 加强白细胞趋化

性等作用。由于炎症时产生的 PGs 多为 PGE 2,

PG I2 等 1 , 所以本文选择 PGE 2 作为代表进行

研究。有学者发现 PGs 浓度与炎症程度和病灶

中白细胞数量呈平行关系 1 。本实验对照组在

3 d, 6 d 时检出大量 PGE 2, 同时形态学表现为

组织坏死、结缔组织水肿、大量白细胞浸润等,

似遵循这一规律。而 3 d SOD 组 PGE2 虽明显

升高, 但仍低于对照组 (P < 0105) , 这与 SOD

组有炎症改变但比对照组轻微的事实相吻合。

然而, 本实验也有矛盾的结果, 1 d 时对照组炎

症较重, 但 PGE2 却比 SOD 组低 (P < 0105) , 推

测其原因可能是: 炎症早期细胞内还原型辅酶

Ê (NAD PH )被 PQ 竞争, 使细胞膜不饱和脂肪

酸的生物合成减少 5 , 从而影响 PGE 2 的合成。

根据 PGE 2 合成的途径及机理, 作者试推

测 SOD 的作用机理: ①SOD 清除了大量O -
2 ,

使磷脂酶A 2 不易被激活, 减少了 PGs 的前体

物质花生四烯酸的释出 1 ; ②SOD 可能清除了

环加氧酶发挥作用所需的氢过氧化物 6 , 从而

抑制了 PGE 2 的合成。

3. 3　组胺、PGE2 的协同作用

在炎症早期, 组胺的作用似较大, 但持续时

间短。随着炎症加重, PGE 2 的作用似逐渐占主

导地位, 且持续时间较长, 可见二者在致炎及损

伤组织方面产生协同作用 1 。然而, 也不能排除

其它炎症介质的作用, 因为 1 d 时两个指标均

处于较低水平, 但此时炎症反应较剧烈, 说明可

能还有其它一些致炎物质参加了本实验 PQ 诱

导的炎症过程。

(本文完成曾得到下列同志的协助: 华西医

科大学基础同位素室张　敏, 华西医科大学公

共卫生学院统计教研室兰亚佳, 特此致谢。)
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Protect ive Effects of Superox ide D ism uta se (SOD ) Aga in st Paraqua te (PQ)

- Induced Inf lamma tion in An ilam Ora l M ucosa:

K inetic Stud ies on Inf lama tory M ed ia tors
Zhou Hongm ei, Chen Q ianm ing, L i B ingqi, et a l

Colleg e of S tom a tology , W est Ch ina U n iversity of M ed ica l S ciences

Abstract

　 T he purpo se of th is study w as to u tilize the spectrofluo rom etry and radio imm unoassay respect ively to assay the
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它文献资料 5 都显示M T T 法是一种有希望

的、值得进一步研究、发展的临床恶性肿瘤药敏

试验方法。作者正在将M T T 法应用于口腔癌

临床药敏试验, 希望建立一套实用、合理的口腔

癌临床药敏试验。
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Abstract
T he p resen t study w as carried ou t to invest igate hum an tongue cancer (SCC225 and SCC29 cell line) drug sen2

sit ivity using co lo rim etric (M T T ) assay. T he resu lts show ed that (1) the o rder of tongue cancer cells (SCC225 and

SCC29) drug sensit ivity w as as fo llow s: CDD P, BLM , M TX, 52Fu; (2) in the com bined drug treatm en t p lan ing

group s the an ticancer effect w as better than that in the single drug treatm en t group s (P < 0. 05). T he resu lts sug2
gest that the M T T assay is a usefu l m ethod fo r a rap id cancer chemo sensit ivity assay.

Key words: 　M T T assay　　o ral cancer　　chemo sensit ivity assay
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inflamm ato ry m ediato rs such as h istam ine and p ro staglandin2E2 (PGE2) in ham ster cheek pouch m uco sa in differen t

t im e. T hus the m echan ism s of SOD fo r its an t i2inflamm ation act ion cou ld be fu rther understood. T he resu lts

show ed that h istam ine p redom inated in the early stage, w hereas PGE2 becam e mo re in tense du ring the later peri2
ods. T he concen trat ions of these tw o m ediato rs in the SOD group w ere low er than tho se of the con tro l group (P <

0. 05). T he resu lts indicated that SOD m igh t inh ib it syn thesis and generat ion of these tw o inflamm ato ry m ediato rs

indirect ly by the w ay of scavenging O -
2 in t issues.

Key words: 　superox ide dism u tase　　o ral m uco sa　　inflamm ation　　h istam ine　　p ro staglandin2E2
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