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中药白秓合剂对银屑病样动物模型影响的
实验研究
卢益萍　 李忻红　 马贤德　 董灵玉

【摘要】　 目的　 研究中药白秓合剂对银屑病样动物模型表皮细胞增殖及微血管的影响。方
法　 用盐酸普萘洛尔诱导银屑病动物模型。将实验动物按随机数字表法分组，即正常组、模型组、白
秓合剂低、高剂量组、消银颗粒组，分别给予相应的药物进行动物实验。采用酶联免疫吸附测定法检
测血清环磷酸腺苷（ｃｙｃｌｉｃ ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ｃＡＭＰ）、环磷酸鸟苷（ｃｙｃｌｉｃ ｇｕａｎｏｓｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓ
ｐｈａｔｅ，ｃＧＭＰ）的含量及血管内皮生长因子水平。结果　 中药白秓合剂组血清中ｃＡＭＰ含量升高、
ｃＧＭＰ含量降低、ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ比值升高，与模型组比较均有显著性差异（Ｐ ＜ ０ ０１）；血清血管内皮生
长因子水平降低，与模型组比较均有显著性差异（Ｐ ＜ ０ ０５）。结论　 中药白秓合剂对银屑病的治疗
可能与提高血清中ｃＡＭＰ含量、降低ｃＧＭＰ含量、调节ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ比值及降低血清血管内皮生长因
子水平有关。
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　 　 银屑病是一种由多基因遗传决定的、多环境因 素刺激诱导的免疫异常性慢性炎症性增生性皮肤
病［１］。现代研究证实，炎症细胞浸润、微血管改变
及表皮角质形成细胞的过度增殖为银屑病病理改
变的三个特征［２］。从表皮细胞增殖及微血管角度
进行银屑病机制研究是目前研究热点，本研究通过
建立银屑病样实验动物模型从血清中环磷酸腺苷
（ｃｙｃｌｉｃ ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ｃＡＭＰ）含量、环磷
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酸鸟苷（ｃｙｃｌｉｃ ｇｕａｎｏｓｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ｃＧＭＰ）含
量、ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ比值及血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｈ ｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）水平方面，研究中药
白秓合剂治疗银屑病的作用机制。
!

　 材料与方法
１ １　 药品及主要试剂

白秓合剂（院内自制中药浓缩煎剂，制剂号：
Ｚ０５０１０１０５，主要组成：丹参１５ ｇ、地黄２０ ｇ、赤芍
２０ ｇ、山豆根２０ ｇ、板蓝根２０ ｇ、金银花３０ ｇ、白茅根
２０ ｇ、白花蛇舌草３０ ｇ、全蝎１０ ｇ、黄柏２０ ｇ）；消银
颗粒（陕西康惠制药股份有限公司，批号：
Ｚ２０００００１９，组成：地黄、牡丹皮、当归、苦参、金银花、
玄参、牛蒡子、蝉蜕、白鲜皮、防风、大青叶、红花）；
ｃＡＭＰ、ｃＧＭＰ酶联免疫吸附测定（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄ ｉｍ
ｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）检测试剂盒（上海越研生
物科技有限公司提供，批号２０１２１０）；ＶＥＧＦ ＥＬＩＳＡ
检测试剂盒（晶美生物工程有限公司提供）。５％盐
酸普萘洛尔乳剂（纯盐酸普萘洛尔原料药由天津力
生制药股份有限公司提供，批号Ｈ１２０２０１５１，乳剂基
质由沈阳市日用化工厂提供，取盐酸普萘洛尔原料
药加入基质中配制）。
１ ２　 动物

健康豚鼠６０只，体重（３００ ± ３０）ｇ，雄雌各半，
购自大连医科大学，动物许可证号：ＳＣＸＫ（辽）２００８
０００２，分笼饲养于实验动物中心实验室。
１ ３　 仪器

电子天平（上海精密科学仪器有限公司生产）、
电热恒温培养箱（上海跃进医疗器械厂生产）、低温
高速离心机（德国ＨＥＲＡＥＵＳ生产）、酶标仪（奥地
利Ａｎｔｈｏｓ Ｌａｂｔｅｃ Ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔｓ生产）。
１ ４　 实验方法
１ ４ １　 实验分组　 健康豚鼠，采用随机数字表法随
机分为６组：（１）正常组；（２）模型组、（３）白秓合剂
低剂量组；（４）白秓合剂中剂量组；（５）白秓合剂高
剂量组；（６）消银颗粒组。
１ ４ ２　 动物造模　 先脱去豚鼠背毛，约４ ｃｍ ×４ ｃｍ
大小，３天后开始实验。对照组脱毛处仅外涂乳剂基
质，其余各组均外涂５％盐酸普萘洛尔乳剂，范围约
３ ｃｍ ×３ ｃｍ（１ ｃｍ ×１ ｃｍ用药０ ３ ｇ），２次／天，连续３
周。造模成功，造成豚鼠背部的银屑病样动物模型。
１ ４ ３　 用药　 灌胃量４ ｍｌ ／只，白秓合剂用药量
（成人每日１００ ｍｌ ／ ７０ ｋｇ），按照人与豚鼠体表面积

比例进行换算，计算得出豚鼠给药剂量为每天
７ ７４ ｍｌ ／ ｋｇ，以此浓度设定为中剂量组，低剂量组给
药剂量为３ ８７ ｍｌ ／ ｋｇ，高剂量组给药剂量为
１５ ４８ ｍｌ ／ ｋｇ。阳性对照组按人鼠等效剂量灌胃，消
银颗粒组为０ ８１ ｇ ／ ｋｇ。正常组与模型组豚鼠每日
以等量生理盐水灌胃。
１ ４ ４　 ＥＬＩＳＡ法检测对血清ｃＡＭＰ、ｃＧＭＰ的含量
及比值的影响　 上述豚鼠未处死前取血，离心
２０００ ｒ ／ ｍｉｎ，取血清，采用酶联免疫试剂盒，按试剂
盒说明书要求进行检测光密度，根据标准曲线计算
结果，根据结果计算ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ比值。
１ ４ ５　 ＥＬＩＳＡ法检测对血清血管内皮生长因子水平
的影响　 上述豚鼠未处死前取血，离心２０００ ｒ ／ ｍｉｎ，取
血清，采用酶联免疫试剂盒，按试剂盒说明书要求进
行检测光密度，根据标准曲线计算结果。
１ ５　 统计学方法

所获数据采用ＳＰＳＳ １１ ０版本软件进行分析。
计量资料实验数据以（ｘ ± ｓ）表示，并进行单因素方
差分析。方差齐性检验采用Ｌｅｖｅｎｅ法。各样本间
比较应用ＳＮＫ检验，实验组与对照组比较用Ｄｕｎ
ｎｅｔｔｔ检验，各组两两比较用ＬＳＤ检验。
"

　 结果
２ １　 对血清ｃＡＭＰ、ｃＧＭＰ的含量及比值的影响

银屑病豚鼠模型血清ｃＡＭＰ含量均显著降低，
ｃＧＭＰ含量均显著升高（Ｐ ＜ ０ ０１）。与模型组比较，
白秓合剂各剂量组和消银颗粒组ｃＡＭＰ含量均显著
升高（Ｐ ＜ ０ ０１），ｃＧＭＰ含量均降低（Ｐ ＜ ０ ０１），
ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ比值均升高（Ｐ ＜ ０ ０１）；消银颗粒组与
白秓合剂高剂量组ｃＧＭＰ含量及ｃＡＭＰ含量比较均
有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５）。消银颗粒组与白秓合剂
各剂量组ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ比值比较无统计学意义（Ｐ ＞
０ ０５）。提示白秓合剂能够增高银屑病豚鼠模型血

表１　 对血清ｃＡＭＰ、ｃＧＭＰ的含量及
比值的影响（ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ８）

组别 ｃＡＭＰ（ｐｍｏｌ ／ ｍｌ）ｃＧＭＰ（ｐｍｏｌ ／ ｍｌ） ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ

空白对照组 ２５ ７９ ± １ ９６ｂ １ ９１ ± ０ ０９ｂ １３ ５４ ± １ ４９ｂ

模型组 ５ １８ ± ０ ３５ａ ４ １５ ± ０ １２ａ １ ２５ ± ０ ０９ａ

白秓高剂量组１０ ００ ± ０ ４６ａｂｃ ３ １４ ± ０ １０ａｂｃ ３ １８ ± ０ １２ａｂｄ

白秓中剂量组 ９ ５７ ± ０ ６３ａｂ ３ ２６ ± ０ １５ａｂ ２ ９４ ± ０ ２５ａｂｄ

白秓低剂量组 ８ ８３ ± ０ ３４ａｂ ３ ６６ ± ０ １３ａｂ ２ ４２ ± ０ ０８ａｂｄ

消银颗粒组 ９ １１ ± ０ ２６ａｂ ３ ２７ ± ０ １４ａｂ ２ ７９ ± ０ １６ａｂ

注：与空白对照组比较，ａＰ ＜ ０ ０１；与模型组比较，ｂＰ ＜ ０ ０１；与消银
颗粒组比较，ｃＰ ＜ ０ ０５；与消银颗粒组比较，ｄＰ ＞ ０ ０５
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清中ｃＡＭＰ的含量，降低银屑病模型豚鼠血清中
ｃＧＭＰ的含量，白秓合剂高剂量效果优于消银颗粒。
白秓合剂能够升高银屑病模型豚鼠血清中
ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ比值，且随浓度的增高作用增强，对
ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ比值的调节，白秓合剂与消银颗粒无差
别，见表１、图１。

图１　 各组血清ｃＡＭＰ ／ ｃＧＭＰ比值的比较

２ ２　 对血清ＶＥＧＦ水平的影响
银屑病豚鼠模型血清ＶＥＧＦ显著高于正常组，

造模成功。经治疗，中药白秓合剂治疗各剂量组与
消银颗粒组血清ＶＥＧＦ均低于模型组（Ｐ ＜ ０ ０１），
高剂量组与空白对照组无显著性差异（Ｐ ＞ ０ ０５），
低剂量组与消银颗粒组无显著性差异（Ｐ ＞ ０ ０５），
但仍高于正常对照组（Ｐ ＜ ０ ０５），见表２。

表２　 对血清ＶＥＧＦ水平的影响（ｘ ± ｓ）
组别 ｎ ＶＥＧＦ（ｐｇ ／ ｍｌ） 与消银颗粒组比较

空白对照组 ８ ６８ ２１ ± ３ ７１ｂ ＜ ０ ０１

模型组 ８ １１１ ２９ ± ６ １６ａ ＜ ０ ０１

白秓高剂量组 ８ ７２ １４ ± ２ ９８ｂ ＜ ０ ０１

白秓中剂量组 ８ ７５ ９９ ± ２ ９８ａｂ ＜ ０ ０５

白秓低剂量组 ８ ８２ ３１ ± ４ ６０ａｂ ＞ ０ ０５

消银颗粒组 ８ ８１ ２４ ± ６ １０ａｂ

注：与正常对照组比较，ａＰ ＜ ０ ０１；与模型组比较，ｂＰ ＜ ０ ０１

#

　 讨论
中药白秓合剂为辽宁中医药大学附属医院积

数十年治疗银屑病的临床经验而研制成的院内制
剂，取得了确切满意的疗效，尤以进展期效果最为
显著。课题组对该中药多角度进行了动物模型研
究，以进一步明确该中药治疗银屑病的作用机制。

现在研究认为，银屑病表皮增生与ｃＧＭＰ ／
ｃＡＭＰ的比率增高有关［３］。环核苷酸ｃＡＭＰ 和
ｃＧＭＰ的调节对表皮细胞的生长和分化有重要意
义。ｃＡＭＰ通过激活磷酸化酶加速糖原代谢，从而

抑制表皮有丝分裂，减慢转换率，并抑制细胞周期
的进程，从而达到抑制细胞增殖的作用。ｃＧＭＰ在
表皮细胞的增殖、分化中也起一定的作用。它能促
进表皮的增殖。ｃＧＭＰ可以调节ｃＡＭＰ的浓度及其
信号通路，和ｃＡＭＰ是人体对立的两种调节系统，在
细胞增殖发动时，细胞内的ｃＡＭＰ含量降低，ｃＧＭＰ
含量增高。ｃＡＭＰ抑制细胞生长繁殖，ｃＧＭＰ则增强
细胞繁殖。现在认为，银屑病表皮的增生不是简单
的由于ｃＡＭＰ 减少和ｃＧＭＰ 增高，更重要的是
ｃＧＭＰ ／ ｃＡＭＰ的比率增高所致。

ＶＥＧＦ又称血管通透因子（ｖａｓｃｕｌａｒ ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙ
ｆａｃｔｏｒ，ＶＰＦ），属于生长因子中的血小板衍生的生长
因子家族之一。在众多血管生成因子中，ＶＥＧＦ是唯
一能特异性作用于血管内皮细胞的因子，是目前已知
最强的促血管生成因子［４］。ＶＥＧＦ的主要作用是促
进血管内皮细胞增生，提高血管的通透性。银屑病的
病理损害中经常有ＶＥＧＦ及其受体表达的增高，这可
能是银屑病发病中一些炎症反应及真皮乳头血管增
生的分子基础［５］。银屑病患者皮损ＶＥＧＦ增多，抑制
患者ＶＥＧＦ的生成可以用来治疗该病［６］。

本研究结果显示，中药白秓合剂可能通过提高
血清中ｃＡＭＰ含量、降低ｃＧＭＰ含量、调节ｃＡＭＰ ／
ｃＧＭＰ比值抑制银屑病表皮细胞增殖。通过降低血
清ＶＥＧＦ水平，从作用于微血管角度调节银屑病发
病的部分炎症和免疫过程，取得疗效。下一步课题
组会继续深入探讨该药对银屑病的其它免疫学机
制的相关影响。
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