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摘要: 目的 研究槲皮素对免疫球蛋白 E ( IgE) 介导的速发型过敏反应大鼠 IgE 和白三烯 ( LT) 水平、嗜酸性粒细

胞 ( EOS) 数量及肺组织炎症面积的影响。方法 大鼠随机分为模型组，孟鲁司特钠组，槲皮素高 ( 40 mg /kg) 、低

( 10 mg /kg) 剂量组。除空白组 ( 未处理大鼠) 给予生理盐水外，其他各组大鼠腹腔注射含氢氧化铝和卵白蛋白

( OVA) 的生理盐水，14 d 后，尾静脉注射卵白蛋白 ( 15 mg /kg) 以诱发速发型过敏反应 ( 3 d，1 次 /d) 。大鼠血清

中 LT 和 IgE 水平采用 ELISA 法确定，肺泡灌洗液 ( BALF) 和全血中 EOS 的数量通过细胞计数法统计，肺组织炎症面

积采用病理学检查进行评价。结果 槲皮素高、低剂量组大鼠血清中 LT 和 IgE 含有量、BALF 和全血中 EOS 的数量及

肺组织炎症面积均明显低于模型组 ( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01) 。结论 槲皮素可能通过抑制炎性介质释放、降低炎性反应

而发挥抗速发型过敏反应的作用。
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Anti-type I allergy effect of quercetin on rats

SHI Li-ying1，2， DING Hui1， LU Xuan1，2， FENG Bao-min1，2， WANG Yong-qi2， YU Da-yong1，2*

( 1． School of Life Sciences and Biotechnology，Dalian University，Dalian 116622，China; 2． Institute of Materia Medica，Dalian University，Dalian

116622，China)

ABSTＲACT: AIM To investigate the effects of quercetin on the levels of IgE and leukotriene ( LT) ，the number
of eosinophils ( EOS ) ，and the area of inflammation in pulmonary tissue in IgE-induced type I allergy rats．
METHODS The rats were randomly assigned to model，montelukast，high-dose ( 40 mg /kg ) and low-dose
( 10 mg /kg) quercetin groups． Except for the control group ( untreated rats given with normal saline) ，the rats in
other groups were injected intraperitoneally with normal saline containing Al ( OH) 3 and OVA，and then adminis-
trated intravenously ( in tail vein) with 15 mg /kg OVA ( 3 d，once a day) after 14 d for inducing typeⅠallergy．
The LT and IgE levels in the serum of rats were assayed by ELISA，the numbers of EOS in BALF and whole blood
were counted by cell counting，and the inflammation area in pulmonary tissue was evaluated by pathologic examina-
tion． ＲESULTS Compared with the model group，the levels of IgE and LT in the serum，the numbers of EOS in
BALF and whole blood，and the area of inflammation in pulmonary tissue were significantly reduced after being
treated with high dose or low dose quercetin ( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01) ． CONCLUSION Quercetin’s inhibition of
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type I allergy may be related to the suppression of inflammatory mediators’release and the reduction in inflamma-
tion reaction．
KEY WOＲDS: quercetin; type I allergy; IgE; leukotriene ( LT) ; eosinophils ( EOS)

Ⅰ型 超 敏 反 应 又 称 速 发 型 或 免 疫 球 蛋 白 E
( IgE) 依赖型超敏反应，是最常见的超敏反应类

型，常见的临床疾病包括皮肤过敏、消化道过敏、
过敏性哮喘、过敏性鼻炎和过敏性休克等。抗过敏

药主要从抑制生物活性物质释放、拮抗生物活性介

质作用和改善效应器官的反应性 3 个环节发挥疗

效［1］。槲皮素为黄酮醇类化合物，具有广泛的药

理作用和生物活性［2-7］，如抗氧化、清除自由基、
降血压、保护心肌缺血、抗癌、抗菌、抗病毒、镇

痛、增强免疫功能等，还能够抑制小鼠被动皮肤过

敏和抑 制 致 敏 豚 鼠 肺 组 织 释 放 组 胺 及 慢 反 应 物

质［8-9］，但槲皮素对致敏动物血清中白三烯 ( leu-
kotriene，LT) 和 IgE 水平影响的研究尚未见文献报

道。本实验以卵白蛋白和氢氧化铝混合液致敏和诱

发制成速发型过敏反应大鼠模型，通过观察槲皮素

对速发型过敏反应大鼠血清中 LT 和 IgE 水平、肺

泡灌洗液 ( bronchoalveolar lavage fluid，BALF) 和

全血中嗜酸性粒细胞 ( eosinophils，EOS) 数量及

肺组织炎症面积的影响，评价槲皮素对速发型过敏

反应的抑制作用。
1 材料

1. 1 实验动物 健康雄性 Wistar 大鼠 50 只，体质

量 180 ～ 190 g，由中国医科大学实验动物部提供，

动物合格证号 SCXK ( 辽) 2008-0005。
1. 2 药品 槲皮素 ( Sigma-Aldrich 公司，美国) ;

孟鲁司特钠片 ( montelukast，杭州默沙东制药有限

公司，批号 L049595) ，用时以 5% 吐温-80 配成混

悬液，4 ℃保存，均灌胃给药。
1. 3 试剂 卵白蛋白 ( 北京鼎国生物技术有限责

任公司) ; 瑞氏-姬姆萨染色液 ( 上海生工生物工

程有限公司) ; 大鼠 LT、IgE ELISA 检 测 试 剂 盒

( Ｒapid Bio Lab 公司，美国) 。
1. 4 主要仪器 显微镜 ( Olympus 公司，日本) ;

5415Ｒ 型高速离心机 ( Eppendorf 公司，德国) ; 石

蜡切片机 ( Leitz 公司，德国) ; 680 型全自动酶标

仪 ( Bio-Ｒad 公司，美国) 。
2 方法

2. 1 大 鼠 速 发 型 过 敏 反 应 模 型［10］ 配 制

10 mg /mL氢氧化铝和 1 mg /mL 卵白蛋白生理盐水

混合液，取 1 mL 生理盐水混合液腹腔注射大鼠，

两周后向大鼠尾静脉注射含 1 mg /mL 卵白蛋白的

生理盐水以激发过敏，剂量为 15 mg /kg，每日一

次，连续注射 3 次。
2. 2 分组与给药 大鼠按体质量随机分为空白组、
模型 组、孟 鲁 司 特 钠 组、槲 皮 素 高 剂 量 组

( 40 mg /kg) 和 低 剂 量 组 ( 10 mg /kg ) ，每 组 10
只。孟鲁司特钠组和槲皮素组在首次注射 OVA 和

Al ( OH) 3 混合液前 1 h 至最后一次注射 OVA 前

1 h，每天灌胃给药一次，以等体积 5% 吐温-80 水

溶液给模型组和空白组大鼠灌胃。
2. 3 指标测定

2. 3. 1 LT 与 IgE 水平测定 各组大鼠于最后一次

尾静脉注射 OVA 后 24 h，按 300 mg /kg 的剂量向

大鼠腹腔注射水合氯醛麻醉，腹主动脉采血转移至

无菌离心管中，2 500 r /min 离心 ( 4 ℃ ) ，15 min
后取上清，采用 ELISA 试剂盒，根据试剂盒所附

操作程序，利用酶标仪测定 450 nm 波长处吸光度

( D) 值，分别绘制标准曲线并计算各组大鼠血清

中 LT 与 IgE 水平。
2. 3. 2 BALF 中 EOS 计数［11］ 取血后处死大鼠，

酒精消毒，剖开胸腔，将 5 mL D-Hanks 液通过与

大鼠左侧肺支气管相连的导管缓慢注入大鼠左肺

部，10 s 后 缓 慢 回 抽，重 复 3 次 后 回 收 约 4 mL
BALF 液，转移到 5 mL 无菌离心管中，1 000 r /min
离心 ( 4 ℃ ) 15 min，倒去上清，沉淀细胞用 4 mL
生理盐水重新悬浮稀释。取少量重悬液，镜下进行

白细胞计数; 取少量重悬液制作涂片，瑞氏-吉姆

萨染色液染色，镜下进行白细胞分类计数，统计

200 个白细胞中 EOS 所占百分数。按 BALF 中白细

胞数 × EOS%来计算 EOS 数量。
2. 3. 3 全血中 EOS 计数 取全血，镜下计数白细

胞数，制作涂片，瑞氏-吉姆萨染色液染色，镜下

进行白细胞分类计数，统计 200 个白细胞中 EOS
所占百分数。按全血中白细胞数 × EOS% 来计算全

血中 EOS 数量。
2. 3. 4 肺组织病理学检查［12-13］ 取血后处死大

鼠，立即取右侧肺组织，以 10% 多聚甲醛固定，

石蜡包埋，切片机切片，HE 染色，在显微镜下观

察肺组织病理学改变。以镜下目测炎症反应面积占

总面积的百分比来评价炎症反应程度，并分为 5 个
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等级: 一级，未见炎症反应; 二级，炎症面积占总

面积 ＜ 25% ; 三级，炎症面积占总面积 ＜ 50% ; 四

级，炎症反应面积占总面积 ＜ 75% ; 五级，炎症面

积占总面积 ＞ 75%。
2. 4 统计处理 采用 SPSS 16. 0 统计软件，计量

资料以 x ± s 表示，两样本均数比较采用 t 检验，

P ＜0. 05 认为差异有统计学意义。计数资料采用秩

和检验，以 P ＜ 0. 05 为有显著性差异。
3 结果

3. 1 槲皮素对致敏大鼠血清中 LT、IgE 含有量的

影响 模型组大鼠血清中 LT、IgE 含有量与空白组

相比 显 著 增 高 ( P ＜ 0. 01 ) ， 槲 皮 素 高 剂 量 组

( 40 mg /kg) 和低剂量组 ( 10 mg /kg) 大鼠血清中

LT、IgE 含有量与模型组相比均明显降低 ( P ＜
0. 01) ，见表 1。
表 1 槲皮素对致敏大鼠血清中 LT、IgE 含有量的影响

( x ± s，n =10)

Tab. 1 Effects of quercetin on the contents of LT and IgE
in serum of sensitized rats ( x ± s，n =10)

组别
剂量 /

( mg·kg －1 )

LT /

( pg·L －1 )

IgE /

( ng·L －1 )

空白组 — 3. 21 ± 0. 51 4. 88 ± 1. 77
模型组 — 19. 96 ± 6. 61## 22. 05 ± 13. 93##

孟鲁司特钠组 1 3. 54 ± 0. 55＊＊ 7. 44 ± 3. 64＊＊

槲皮素高剂量组 40 3. 04 ± 0. 46＊＊ 5. 75 ± 0. 77＊＊

槲皮素低剂量组 10 3. 08 ± 0. 48＊＊ 7. 54 ± 1. 67＊＊

注: 与空白组比较，## P ＜ 0. 01; 与模型组比较，＊＊P ＜ 0. 01

3. 2 槲皮素对致敏大鼠 BALF 和全血中 EOS 数量

的影响 模型组大鼠 BALF 和全血中 EOS 数量与

空白组相比显著增高 ( P ＜ 0. 01 ) ，槲皮素高剂量

组 ( 40 mg /kg ) 和 低 剂 量 组 ( 10 mg /kg ) 大 鼠

BALF 和全血中 EOS 数量与模型组相比明显减少

( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01) ，见表 2。
表 2 槲皮素对致敏大鼠 BALF 和全血中 EOS 数量的影响

( x ± s，n =10)

Tab. 2 Effects of quercetin on the numbers of EOS in
BALF and whole blood of sensitized rats ( x ± s，
n =10)

组别
剂量 /

( mg·kg －1 )

BALF 中 EOS 数量 /

( × 107·L －1 )

全血中 EOS 数量 /

( × 108·L －1 )
空白组 — 3. 62 ± 0. 96 2. 26 ± 0. 70
模型组 — 7. 56 ± 3. 51## 4. 60 ± 1. 13##

孟鲁司特钠组 1 4. 39 ± 1. 59* 2. 51 ± 1. 08＊＊

槲皮素高剂量组 40 3. 73 ± 1. 18＊＊ 2. 42 ± 1. 13＊＊

槲皮素低剂量组 10 4. 21 ± 1. 69* 2. 98 ± 0. 84＊＊

注: 与空白组比较，## P ＜ 0. 01; 与模型组比较，* P ＜ 0. 05，
＊＊P ＜ 0. 01

3. 3 槲皮素对致敏大鼠肺组织病理形态的影响

空白组大鼠的肺泡腔清晰、结构完整、肺泡壁光

滑、肺泡腔及间质内无炎性细胞浸润; 模型组大鼠

的肺泡、肺泡囊、肺泡管明显变小，肺泡间隔变

宽，肺间质明显增生，其中以各类成纤维细胞、嗜

酸性粒细胞为主，主要表现为成纤维细胞为主的炎

症。经秩和检验发现，与模型组相比，孟鲁司特钠

组 ( 1 mg /kg) 和槲皮素高 ( 40 mg /kg) 、低剂量

组 ( 10 mg /kg ) 大 鼠 肺 部 炎 症 面 积 均 明 显 减 小

( P ＜ 0. 01) ，见表 3。

表 3 槲皮素对致敏大鼠肺组织病理形态的影响

Tab. 3 Effect of quercetin on the pathomorphology in pulmonary tissue of sensitized rats

组别
剂量 /

( mg·kg －1 )
动物数 /只

炎症面积

＞ 75% ＜75% ＜50% ＜25% 正常
U P

空白组 — 10 0 0 0 0 10 — —

模型组 — 10 7 2 1 0 0 — —

孟鲁司特钠组 1 10 0 0 0 10 0 4. 141 ＜ 0. 01

槲皮素高剂量组 40 10 0 0 1 9 0 4. 021 ＜ 0. 01

槲皮素低剂量组 10 10 0 0 0 10 0 4. 141 ＜ 0. 01

4 讨论

过敏反应过程中，抗原呈递细胞初次暴露于过

敏原，导致过敏原特异性 Th2 细胞活化和 IgE 合

成，这一过程为变应性致敏; 当抗原呈递细胞再次

暴露于过敏原时，则导致炎性细胞募集和活化，过

敏介质释放，这将引发速发型过敏反应和迟发型过

敏反应。在速发型过敏反应中，抗原呈递细胞与过

敏原接触的几分钟内，IgE 介导肥大细胞脱颗粒，

释放组胺、白三烯、细胞因子等过敏介质，促使毛

细血管通透性增加、平滑肌收缩、黏液分泌［14］。
其中组胺和白三烯主要介导速发型过敏反应，而后

者又是支气管哮喘发病的重要诱因，它能引起肺气

管的收缩效应，其强度是前者的数千倍［15］。肥大

细胞和嗜酸性粒细胞是过敏性哮喘发病的主要效应

细胞，可分泌多种炎症介质及细胞因子，引起气道

高反应性和气道上皮损伤及炎症反应［16］。
本实验以卵白蛋白为抗原，诱发大鼠速发型过

敏反应。通过研究证实，大鼠致敏后血清中 LT、
8091

2016 年 9 月
第 38 卷 第 9 期

中 成 药
Chinese Traditional Patent Medicine

September 2016
Vol． 38 No． 9



IgE 水平明显升高，BALF 和全血中 EOS 数量明显

升高，肺组织炎症面积明显增加，这说明致敏原致

敏后，引发 IgE 介导的肥大细胞脱颗粒及炎性介质

释放，导致炎症反应发生。与模型组相比，槲皮素

高、低剂量组均能降低致敏大鼠血清中 LT、IgE 水

平，降低 BALF 和全血中 EOS 数量，减小肺组织

炎症面积。因此，槲皮素抑制过敏反应机理可能与

抑制炎症细胞的活化和浸润，稳定肥大细胞膜，抑

制炎症介质的释放和降低炎症介质的活性有关。
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