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［摘要］　目的：筛选体外抗螨有效的中药挥发油。方法：采用透明胶带粘贴法获取蠕形螨，镜下观察不同中药挥发油对毛囊

蠕形螨和皮脂蠕形螨的抑杀作用，并设立新肤螨灵软膏为阳性对照、生理盐水为阴性对照，进行体外抗螨活性筛选。应用健康

家兔进行皮肤刺激实验和急性皮肤毒性实验。结果：丁香、枳壳、细辛、桂皮、良姜和花椒６种中药的挥发油具有较好的抑杀

蠕形螨效果，对２种蠕形螨均有明显的抑杀作用，其中丁香、细辛２种中药挥发油对毛囊蠕形螨的抑杀效果优于皮脂蠕形螨

（Ｐ＜０．０５）。丁香挥发油对家兔完整皮肤的刺激评分为０．２，破损皮肤的刺激评分为０．３，无明显毒性。结论：丁香、枳壳等６
种中药挥发油具有良好的体外抑杀蠕形螨活性，其中丁香挥发油具有较强的体外抗蠕形螨活性且具有皮肤安全性。
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　　蠕形螨俗称毛囊虫，是一类小型永久性专性寄
生螨，寄生于人体的主要有毛囊蠕形螨（Ｄｅｍｏｄｅｘ

ｆｏｌｌｉｃｕｌｏｒｕｍ，Ｄｆ）和皮质蠕形螨（Ｄｅｍｏｄｅｘｂｒｅｖｉｓ，

Ｄｂ）２种，引起螨性的痤疮、酒渣鼻、外耳道瘙痒症等
疾病，给感染者带来不同程度的精神痛苦及心理压
力。目前杀螨药物报道较多，但疗效尚不理想，而应
用中药挥发油抑杀蠕形螨的报道较少，为此本研究
从约３００种富含挥发油的中药材中筛选对人体蠕形
螨具有较强抑杀作用的中药，并在此基础上进行丁
香挥发油的体外抗螨活性及安全性的实验研究，为

开发安全、高效的杀螨药物提供参考。

１　材料和方法

１．１　仪器、试剂和动物　丁香、枳壳、细辛、桂皮、良

姜和花椒６种中药均购自淮南市恒康医药有限公司，
并由本院药学教研室张根葆教授鉴定。光学显微镜
及其配套动静态照相系统（Ｎｉｋｏｎ），新肤螨灵软膏（山
东健康药业有限公司，国药准号：Ｚ２００２７８３０）。健康成
年家兔８只，雌雄各半，体质量２．０～２．５ｋｇ，无皮肤性
疾病，由安徽理工大学医学院动物使用实验基地提
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供，随机分为２组，每组４只。

１．２　中药挥发油的提取　取中药５０ｇ，粉碎后过２
号筛，细粉经蒸馏水浸泡８ｈ后，采用水蒸气蒸馏法
在挥发油提取装置内进行提取，经无水硫酸钠干燥
后置棕色瓶内备用。

１．３　中药挥发油体外抑杀人体蠕形螨　采用透明胶
带粘贴法获取蠕形螨，在室温（３０±０．５）℃ ＧＭＰ实验
室内进行抑杀实验。步骤为：取下原载玻片上的胶
带，倒贴于一新载玻片上，镜下查找活螨，并区分螨
种，调整螨的位置于视野正中，选择活动度良好（足爪
的活动频率≥１５次／ｍｉｎ）的蠕形螨为实验对象。用
微量移液器在１０倍镜下给药，４０倍镜下观察螯肢与
足爪的运动情况，连续观察１ｍｉｎ，躯体不发生任何扭
动，螯肢与足爪无变化，且用解剖针触动仍无变化者
初步判定死亡，继续观察３０ｓ仍不动者确认死亡。Ｄｆ
和Ｄｂ各选择２０条为受试对象，死亡时间以２０条螨
虫全部死亡的时间为准，以新肤螨灵软膏为阳性对
照，生理盐水为空白对照。

１．４　皮肤刺激实验［１］

１．４．１　皮肤准备　实验对象为健康成年白色家兔，单
笼饲养，实验前动物在实验室中适应环境３ｄ，实验前２４
ｈ，将实验动物脊柱两侧毛剪去或剃掉，不可损伤表皮，
去毛范围左右各３ｃｍ×３ｃｍ，２４ｈ后，选择皮肤健康完
整无损的动物进行实验。无毛区左右对称，一半保持无
破损的“完整皮肤”，另一半经消毒后用注射器针头划
“井”字形划痕呈“破损皮肤”，以划破皮肤渗血为度。

１．４．２　给药　取丁香挥发油０．３ｍｌ，分别涂布于完
整皮肤或者破损皮肤的２．５ｃｍ×２．５ｃｍ的面积区
内，胶布或绷带固定，以蒸馏水做阴性对照。贴敷２４
ｈ后用温水除去残留受试物。

１．４．３　结果判断标准　在除去受试药物后的１、２４、

４８ｈ观察受试部位皮肤反应，按照皮肤刺激评分标
准１和标准２进行评分，并计算积分。积分值＝

（∑１＋∑２）／动物数。标准１：无红斑，０分；轻微红
斑，１分；中等程度到重度程度红斑，３分；严重红斑
（轻微的结痂）至轻度焦痂，４分。标准２：无水肿，０
分；很轻微水肿，１分；轻微水肿，２分；中度水肿（隆
起约１ｍｍ），３分；严重水肿（隆起约１ｍｍ，超出受
试部位），４分。然后进行皮肤刺激强度评价：无刺激
性，０．０～０．４分；轻刺激性，０．５～１．９分；中等刺激
性，２．０～５．９分；强刺激性，６．０～８．０分。

１．５　急性皮肤毒性实验　皮肤准备及给药同１．４．１
及１．４．２。除去受试物后，连续观察其１周的行为活
动，注意观察动物的全身中毒表现和死亡情况，包括
动物皮肤、毛发、眼睛和黏膜的变化、呼吸、循环、中
枢神经系统、四肢活动和行为方式等的变化，特别要
注意观察震颤、惊厥、腹泻、昏迷等现象。如果对完
整皮肤无毒性反应，在家兔受试部位进行擦伤渗血，
并在擦伤部位涂药。观察指标同上，并与对照组比
较。给药后凡是实验过程中死亡的动物和（或）出现
毒性反应的动物，均进行尸检和肉眼观察。当肉眼
可见病变时，还应进行病理组织学镜检。

１．６　统计学处理　药物杀螨时间用珚ｘ±ｓ表示，组
间比较用ＳＰＳＳ１２．０软件进行ｔ检验。

２　结　果

２．１　给药前后两种人体蠕形螨活动力的变化　加
药前，２种螨均较活跃，螯肢及４对足爪均处于不停
的运动状态，平均每只足爪的运动频率均 ≥１５
次／ｍｉｎ，但虫体很少发生扭曲及翻转。分别加入丁
香、枳壳、细辛、桂皮、良姜６种中药挥发油后，虫体
运动加剧，高倍镜下可见虫体剧烈收缩变形，足爪的
运动频率超过２０次／ｍｉｎ，身体亦发生扭曲，甚者翻
转，在挥发油内游动，经历了短暂的亢奋状态后，虫
体进入抑制状态，形态逐渐恢复如初，活动逐渐减
慢，最终死亡。丁香挥发油杀Ｄｆ过程如图１所示。

图１　丁香挥发油杀毛囊蠕形螨过程

Ｆｉｇ１　Ｋｉｌｌｉｎｇｅｆｆｅｃｔｏｆｃｌｏｒｅｖｏｌａｔｉｌｅｏｉｌｏｎｄｅｍｏｄｅｘｆｏｌｌｉｃｕｌｏｒｕｍ
Ａ：Ｐｒｅｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ；Ｂ：Ｔｈｅｆｕｌｌｃｏｎｔａｃｔｏｆｍｉｔｅｗｉｔｈｔｈｅｅｓｓｅｎｔｉａｌｏｉｌ；Ｃ：Ｍａｒｃｉｄｍｉｔｅ；Ｄ：Ｍｉｔｅｗａｓｋｉｌｌｅｄａｎｄｔｈｅｂｏｄｙｗａｓｔｒａｎｓｐａｒｅｎｔ

２．２　给药后２种人体蠕形螨死亡时间　良姜、枳壳
等６种挥发油杀螨时间均在３０ｍｉｎ以内，其中细辛
和丁香挥发油对 Ｄｆ的抑杀效果优于 Ｄｂ（Ｐ＜

０．０５）。而阳性对照液杀螨效果较弱，抑杀时间在

１４０ｍｉｎ以上，差异显著（Ｐ＜０．０５）。生理盐水在３０
ｈ内未起到抑杀蠕形螨作用。详见表１。
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表１　６种中药挥发油及阳性、阴性对照液作用下２种人体蠕形螨的死亡时间

Ｔａｂ１　Ｋｉｌｌｉｎｇｅｆｆｅｃｔｓｏｆｓｉｘｖｏｌａｔｉｌｅｏｉｌｓａｎｄｐｏｓｉｔｉｖｅ，ｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌｓａｇａｉｎｓｔｔｗｏｋｉｎｄｓｏｆｈｕｍａｎｄｅｍｏｄｅｘｅｓ
（ｎ＝１０，珚ｘ±ｓ，ｔ／ｍｉｎ）

Ｇｒｏｕｐ Ｄｅｍｏｄｅｘｆｏｌｌｉｃｕｌｏｒｕｍ Ｄｅｍｏｄｅｘｂｒｅｖｉｓ

Ｖｏｌａｔｉｌｅｏｉｌｏｆｒｈｉｚｏｍａａｌｐｉｎａｅｏｆｆｉｃｉｎａｒｕｍ １４．４２±１．１４ ８．３ ±０．８６

Ｖｏｌａｔｉｌｅｏｉｌｏｆｏｒａｎｇｅｆｒｕｉｔ ２１．７２±０．８４ １０．７２±０．８３

Ｖｏｌａｔｉｌｅｏｉｌｏｆｍａｎｃｈｕｒｉａｎｗｉｌｄｇｉｎｇｅｒ １２．５５±０．９１ １５．８３±１．３１

Ｖｏｌａｔｉｌｅｏｉｌｏｆｃｉｎｎａｍｏｎｂａｒｋ １３．５２±０．７３ ６．９６±０．６３

Ｖｏｌａｔｉｌｅｏｉｌｏｆｃｌｏｒｅ ３．８６±０．５５ ５．０２±０．６５

Ｖｏｌａｔｉｌｅｏｉｌｏｆｐｒｉｃｋｌｙａｓｈｐｅｅｌ １２．９８±０．５８ ６．８９±０．５６

Ｘｉｎｆｕｍａｎｌｉｎｇｏｉｎｔｍｅｎｔ １５０．２３±１．７８ １４８．０８±１．３９
Ｓｏｄｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ ＞１８００ ＞１８００

　Ｐ＜０．０５ｖｓＸｉｎｆｕＭａｎｌｉｎｇＯｉｎｔｍｅｎｔ

２．３　皮肤刺激实验　丁香挥发油对家兔的完整皮
肤和破损皮肤均无刺激性，刺激评分分别为０．２和

０．３。蒸馏水对家兔完整皮肤和破损皮肤的刺激评
分分别为０和０．１，属无刺激性。

２．４　急性皮肤毒性实验　观察１周，对完整皮肤和
破损皮肤家兔的行为活动无任何影响，且在体质量、
毛发、皮肤（图２Ａ～２Ｄ）、呼吸及四肢活动等方面未
见异常变化。

图２　丁香挥发油对家兔的急性皮肤毒性实验

Ｆｉｇ２　Ｅｆｆｅｃｔｏｆｖｏｌａｔｉｌｅｏｉｌｏｆｃｌｏｒｅｏｎｒａｂｂｉｔｓｋｉｎ
Ａ：Ｓｋｉｎｉｎｔｅｇｒｉｔｙｐｒｅｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ；Ｂ：Ｓｋｉｌｌｉｎｔｅｇｒｉｔｙａｆｔｅｒａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ；Ｃ：Ｄａｍａｇｅｄｓｋｉｎｐｒｅｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ；Ｄ：Ｄａｍａｇｅｄｓｋｉｎａｆｔｅｒａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ

３　讨　论

　　国外治疗蠕形螨病多采用西药，最常见的如１％、

２％的甲硝唑［２３］；２％、５％的扑灭司林［４５］和２００ｍｇ／

ｋｇ的依维菌素［６］等，但西药治疗存在药物合成工艺复
杂，长时间使用会出现不良反应，而中药作为天然药
物具有绿色、安全、毒副作用小的优点，对治疗人体蠕
形螨病具有重要意义，目前中药治疗蠕形螨病疗效较
好，如百特药液［７］、桉叶油［８］、花椒挥发油乳霜剂［９］等。

　　挥发油是一类油状液体，有芳香气味，具有广泛
生物活性，本研究选取了文献记载的富含挥发油的
中药６种，采用水蒸气蒸馏法提取，跟踪法观察药物
对螨作用，判断抗螨活性。结果显示良姜等６种中
药挥发油均有较强的体外抗螨活性，其中丁香、枳
壳、细辛、桂皮、良姜均未见报道。

　　研究发现丁香挥发油有较好的体外杀螨效果，
以往文献［１０］中曾有报道，但非精油，而是油霜，效果
不佳。卫生标准规定：化妆品不得对皮肤和黏膜产
生刺激和损伤，所以此试验是衡量化妆品卫生质量
的主要指标。完整皮肤未出现任何红斑和水肿，涂

抹家兔的破损皮肤出现轻度的红斑，无水肿，表明其
安全性可靠。急性皮肤毒性实验用于确定受试物是
否经皮肤渗透和短期作用所产生毒性反应，并为确
定亚慢性毒性试验提供实验依据，本实验表明丁香
挥发油对家兔皮肤无急性毒性。丁香资源丰富，且
提取方法简便、毒性低，作为外用药具有安全性，其
更广泛的用途有待于进行深入研究。
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皮肤大汗腺癌伴肝转移１例报告
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１　病例资料　患者，男性，５２岁，因“发现头枕部肿物１０个

月，术后７个月余，肝转移３个月”为主诉来我院复诊。２００８
年２月发现右侧一头皮肿物，椭圆形，突出于皮肤表面，与周

围组织界限不清，质硬，活动度差，轻度压痛。因肿物进行性

增大，中央表面溃破，同年５月取头枕部破溃部周围组织活

检，提示恶性肿瘤，血常规、头颅及胸腹联合ＣＴ未见异常。

随后行局部肿物手术切除，肿块大小为３ｃｍ×３ｃｍ×４ｃｍ，

周围组织无明显异常，组织病理镜检显示肿瘤呈浸润性生

长，肿瘤细胞排列成条索状或小巢状，与周围组织分界较清

楚，病理诊断为大汗腺癌。术后放疗，总量４５Ｇｙ。之后每２
个月复查头颅及胸腹联合ＣＴ未见异常。２００８年９月在我

院复查肝脏ＣＴ发现肝转移，头颅 ＭＲＩ及胸部ＣＴ均未见异

常，随后予卡铂＋紫杉醇化疗２周期后复查肝脏ＣＴ提示转

移灶缩小，继续以上方案再化疗２周期。

　　２００８年１２月１０日门诊查体：消瘦，一般情况尚可，右侧

头枕部可见４ｃｍ×４ｃｍ的手术瘢痕，皮肤无黄疸，浅表淋巴

结未触及，肝脾肋下未触及，无下肢水肿。其他检查：头颅

ＭＲＩ未见异常，肝脏增强ＣＴ可见肝脏数个圆形低密度影，

增强后可见强化，较２００８年１０月转移灶未有明显变化。因

患者化疗耐受差，出院后予以中药调理。

２　讨　论　皮肤大汗腺癌较罕见，病因不明，病程缓慢，常

在良性肿瘤的基础上发展而来，亦可原发，多发于面部、头颈

部，皮损为表面光滑的丘疹或结节。临床上易误诊，组织病

理中细胞类型与汗腺瘤相同，局灶可见显著的多形性核的异

型性细胞和分裂象，最主要区别在于界限是否清楚和组织结

构的特点。大汗腺癌的肿瘤细胞具体表现为：（１）细胞大，胞

界清楚，多角形或不规则圆形或矮柱状；（２）细胞胞质丰富，

大部分胞质深伊红染，有丰富的嗜酸性颗粒；（３）少数核仁清

楚，核呈空泡状；本例还可见少量核丝分裂，间质内较多淋巴

细胞。汗腺癌有明显复发倾向，易发生转移［１］，以淋巴道、血

道播散［２］等多见，转移部位多为骨、肺等［２］。

　　本例患者因头部质硬肿物就诊，发病隐匿，病情进展较

快，诊断主要依赖病理检查，手术后不久即出现远处转移。

分析本病例，下列情况时应首先考虑汗腺癌：（１）病程长的皮

下结节，突然增大或出现全身多处结节肿块；（２）切除后反复

复发的肿块，或切除后复发并其他部位发生肿块者；（３）淡红

或紫红的较大肿块，表面溃烂压痛。通过本病例我们认为临

床上一旦发现质硬、与皮肤黏连的结节均应做病理检查，确诊

为汗腺癌后首选手术切除，且应广泛切除并行淋巴结清扫，可

提高５年生存率［３］；术后应辅以放、化疗以防局部复发和术后

转移。汗腺癌对放疗不敏感，但可使肿块缩小，对术后手术区

及淋巴结引流区的放射治疗，可预防复发及淋巴结转移。多

次复发的患者也应积极治疗，不应轻易放弃治疗机会。
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