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内容提要 目的：研究寒证及热证豚鼠变应性鼻炎（./）细胞功能和形态学特征。方法：以寒性、热性中

药分别给予豚鼠造成寒证、热证模型，然后以甲苯二异氰酸酯和盐酸萘甲唑啉点鼻，分别造成./和鼻炎模

型，观察其细胞功能、数量及电镜下超微形态学特点。结果：./模型豚鼠血嗜碱性粒细胞（01）脱颗粒指数

高于鼻炎模型豚鼠；其中寒证./豚鼠又高于热证./豚鼠（!#’*’+）。寒证./豚鼠鼻粘膜肥大细胞

（21）及嗜酸性粒细胞（31）数量多，浸润广泛，颗粒包膜不清，密度不均，颗粒内见空泡、融合及管道；而热证

./豚鼠及对照组豚鼠21及31数量少，无浸润，颗粒包膜清，密度均一，无颗粒空泡、融合及管道。结论：

寒证./豚鼠01、21、31呈明显活化状态。
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变应性鼻炎（./，中医称鼻鼽）为临床常见多发

病，中医辨证多属虚寒证型（肺脾肾阳虚为主）；既往实

验（)）显示：./好发于寒证豚鼠，而热证豚鼠相对少发。

肥大细胞（21）、嗜碱性粒细胞（01）及嗜酸性粒细胞

（31）为./的重要效应细胞，观察其在不同证型之

./模型的功能及形态学改变，对深入研究及探讨./
发病学的病理基础很有意义。

材料与方法

) 实验动物及分组 清洁级豚鼠，体重)+’!
-’’H，平均(’)H，雌雄各半，购自湖南省卫生防疫站，

按体重及性别随机分成-组，即热证组)+只，寒证组

)+只，对照组)’只。

( 造模方法

(*) 寒、热证豚鼠造模方法 参见文献（(），即热
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证组豚鼠用复方热药（附子、干姜、肉桂按!"!"!比例

取药，煎成!#$%浓度），每天!$&／’&（稀释成()*）灌

胃，每天!次，用药+周；寒证组豚鼠用复方凉药（知

母、黄柏、生石膏、龙胆草按!,-"!"!"!,-比例取药，煎

成!#$%浓度）灌胃，每天!$&／’&（稀释成()*），每天!
次，用药+周。

.,. /0造模方法 参见文献（(）。豚鼠寒、热证

造模完成后，以!$%甲苯二异氰酸酯的橄榄油溶液

（123，西安化学试剂厂产品）!$!*／鼻孔滴鼻，每天!
次，!周后隔天!次，用药!4天。对照组用$,!%盐酸

萘甲唑啉滴鼻液（河北宏宝药业股份有限公司产品）

!$!*／鼻孔滴鼻，每天!次，!周后隔天!次，用药+$天

造成药物性鼻炎模型。

( 检测方法及指标

(,! 血清甲状腺素（1+）测定 证型造模完成后

随机处死寒、热证两组豚鼠各-只，取心脏血（上午5：

$$左右），离心后保存血清待测，用放射免疫法测定，

试剂盒购自中国原子能研究院同位素研究所。

(,. 血67脱颗粒试验 证型、/0两期造模完

成后，于上午5：$$左右快速处死余下豚鼠，收集（抗

凝）心脏血，分离67，以!$8-螨虫变应原（北京协和医

院试剂室提供）刺激67，观察67脱颗粒情况，以脱颗

粒指数（23）表示，具体操作及脱颗粒指数计算方法参

见文献（+）。

(,( 鼻粘膜97计数 证型、/0两期造模完成

后处死(组豚鼠各!$只，随机选取寒、热证豚鼠各:
只及药物性鼻炎豚鼠!只，行鼻腔中线剖开，取双侧下

鼻甲粘膜，分别行光镜和电镜检查。光镜检查时，常规

固定，半薄切片厚度为+!)，连续切片，每隔!$片取切

片!张，每只共取-张切片，经甲 苯 胺 蓝 染 色 显 示

97；在西德;<1;=多能研究显微镜>.-$下观察，

每张切片从鼻粘膜上皮层、粘膜下层、固有层、肌层随

机计数-个视野的 97，以每张切片内所计数的 97
总数作为计量单位。

(,+ 鼻粘膜97及?7形态学观察 取材同上，

电镜检查时以(%戊二醛（$,!)@*／A<6B，CD为4,+）

固定.E，!%锇酸后固定!E，梯度丙酮脱水，?C@FG#!.
环氧树脂浸泡、包埋。包埋块经瑞典AH6!!#$$型修

块机切半薄片，瑞典AH6"型超薄切片机切超薄片

（4$$I），醋酸双氧铀8柠檬酸铅电子染色后，日立DG
:$$型透射电镜观察鼻粘膜97及?7细胞质颗粒形

态。所有检查均采用双盲法。

+ 统计学方法 采用!检验及方差分析。

结 果

! 动物造模情况

!,! 寒、热证造模情况 寒证豚鼠经灌服凉性药

后豚鼠活动减弱，抵抗力下降，食欲下降，饮水减少，毛

发稀疏；舌质淡红，心率减慢，肛温变化不明显。热证

豚鼠经灌服热性药后豚鼠活动亢奋，好斗殴，食欲亢

进，饮水增多，毛发正常，心率增快，肛温略高，舌质淡

红，睾丸出现红肿现象。1+含量：寒证豚鼠（"J-）为

（4,:-K.,!$）F&／)*，热证豚鼠（"J-）为（!+,:!K
:,(!）F&／)*。证型造模符合中医临床寒、热症状特

点。

!,. /0造模情况 寒、热证两组豚鼠用123液

点鼻后均出现喷嚏、抓鼻（鼻痒）等鼻过敏症状，随用药

时间延长，过敏症状逐渐明显，并出现流清涕，至!$天

左右较典型。以抓鼻程度、喷嚏数及鼻流涕情况衡量

豚鼠/0病情，均以寒证组为重。与以往实验相同（!）。

!,( 药物性鼻炎造模情况 对照组豚鼠鼻腔点

$,!%盐酸萘甲唑啉滴鼻液后无明显打喷嚏及抓鼻情

况，随用药时间延长至!个月左右可出现流鼻涕情况，

示鼻炎模型成立。

. 寒、热证/0豚鼠血67脱颗粒测定结果

67、23以寒证/0为高（$,++K$,$5，"J!$），热证

/0为次（$,.5K$,!$，"J!$），两者比较差异有显著

性（#!$,$-）。两者均高于对照组（$,!(K$,$4，"J
!$，#!$,$-，#!$,$!），显示寒证/0豚鼠67处于

较活化状态。

( 寒、热证/0豚鼠鼻粘膜97计数（个）结果

光镜下见寒证/0豚鼠鼻粘膜 97数较多（($,!4K
!$,:-，"J:），热 证 /0 豚 鼠 鼻 粘 膜 97数 较 少

（!!,!4K:,5!，"J:，#!$,$!）；而对照组豚鼠鼻粘膜

基本上很少见97。

+ 鼻粘膜97显微形态学观察 鼻粘膜97在

寒证/0豚鼠与热证/0豚鼠比较，无论是数量、浸润

范围以及超微结构差异均有显著性，即寒证97数量

多，浸润范围广，至粘膜上皮层，伴有基底膜破坏；而热

证97数量少，无浸润。超微结构显示寒证/0豚鼠

97呈现典型活化状态：细胞及颗粒包膜结构不清，特

异颗粒的大小形态和电子密度差异较大，具体表现为：

（!）细胞质颗粒互相融合，颗粒内可见空泡及脱颗粒管

道（见图!#(）；（.）颗粒内脱颗粒后留有颗粒剩余物

之脱颗粒管道（见图.）；（(）管道内可见完整颗粒释

放，或絮状的颗粒剩余物，颗粒呈松散细颗粒（见图

(）。而热证/0豚鼠97则细胞膜及颗粒包膜清楚，
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图! 寒证"#之$%：胞内颗粒融合（!），空泡、管道；&!’’’ 图( 寒证"#之$%：胞内颗粒空泡（!!），留有颗粒剩余物之脱颗粒管道（!）；&

)’’’ 图* 寒证"#之$%：脱颗粒管道内松散细颗粒（!）；&!+’’’ 图, 热证"#之$%：颗粒均质；&!’’’ 图+ 寒证"#之-%：颗粒空泡、

管道；&)’’’ 图. 热证"#之-%：颗粒正常；&!(’’’

颗粒内容物为均质物质，无颗粒内空泡和颗粒融合现

象，也无脱颗粒管道（见图,）。对照组豚鼠鼻粘膜少

见$%，$%及其颗粒正常，显示为非变应性鼻炎的特

征。

+ 鼻粘膜-%显微形态学观察 鼻粘膜-%：寒

证与热证豚鼠其数量、浸润及显微形态差异均有显著

性，即寒证"#豚鼠-%数量多，广泛浸润并在结缔组

织中聚集，细胞膜结构不清楚，颗粒大小形状不规则，

并通过脱颗粒管道释放颗粒（见图+）。而热证"#及

对照组豚鼠-%数量少，无明显浸润及聚集现象，颗粒

包膜清楚，无脱颗粒管道可见（见图.）。

讨 论

参照国内公认的寒、热证及"#造模方法和既往

实验（!），本研究行证、病结合方法造模。寒、热证及"#
造模后，模型动物具有典型寒、热证及"#临床表现。

甲状腺素为体内重要能量代谢调节物质，其值低下多

见于寒证（+）；$%、/%、-%为"#的重要效应细胞，可特

征性出现于"#。本模型支持如上观点。

中医学认为素体虚寒、卫表不固、外邪（变应原）侵

袭是鼻鼽的基本病因病机。自然界变应原是广泛存在

并无法避免的，但鼻鼽（"#）只发生于特定人群，即虚

寒证患者，可知虚寒是鼻鼽发病的根本。实验发现寒

证"#豚鼠/%更易于脱颗粒，靶器官上$%、-%效应

细胞更多地聚集并大量脱颗粒，从而引发和加剧变应

性反应及炎症。由此可见，寒证存在着/%、$%、-%功

能活化并特异性聚集于靶器官上特点，一旦外邪（变应

原）侵袭，便引发"#，这是寒证易于发生"#的潜在机

理。形态学显示其颗粒包膜不清，颗粒电子密度不均

一，颗粒互相融合，颗粒内见脱颗粒管道进行脱颗粒

（颗粒内容释放后成颗粒空泡），这是寒证鼻鼽发病的

病理学基础。
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