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丹槐银屑浓缩丸联合阿维 Ａ对银屑病患者 ＶＥＧＦ及
受体 ＦＬＴ１、ＫＤＲ表达的影响

张　霞　康晓晶　陈少秀　缪泽群　王　恒
（十堰市太和医院（湖北医药学院附属医院）皮肤科，十堰，４４２０００）

摘要　目的：观察丹槐银屑浓缩丸联合阿维Ａ对银屑病血管内皮生长因子（ＶａｓｃｕｌａｒＥｎｄｏｔｈｅｌｉａｌＧｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）及其
受体１（ＦｍｓｒｅｌａｔｅｄＴｙｒｏｓｉｎｅ１，ＦＬＴ１）、受体２（ＫｉｎａｓｅＩｎｓｅｒｔＤｏｍａｉｎｃｏｎｔａｎｉｎｇＲｅｃｅｐｔｏｒ，ＫＤＲ）表达的影响。方法：回顾性调
查十堰市太和医院皮肤科２０１４年１月以前收治的１０２例银屑病为对照组，按入院先后将２０１４年２月至２０１５年２月收治
的３０６例银屑病病例分为丹槐组、阿维Ａ组、联合治疗组。对照组采用免疫调节、皮质类固醇激素等药物对症治疗，阿维
Ａ组在对照组治疗基础上病损表皮涂抹阿维Ａ软膏，丹槐组在对照组治疗基础上加服丹槐银屑浓缩丸，联合治疗组同时
加用阿维Ａ及丹槐银屑浓缩丸。检测治疗前后表皮病变组织 ＶＥＧＦ蛋白及 ＶＥＧＦｍＲＮＡ表达，ＶＥＧＦ、ＦＬＴ１、ＫＤＲ、表皮
变组织真皮乳头血管密度（ＳｋｉｎＴｉｓｓｕｅＤｅｒｍａｌＰａｐｉｌｌａｒｙＶａｓｃｕｌａｒＤｅｎｓｉｔｙ，ＭＶＤ），静脉血 Ｔ淋巴细胞，并比较临床疗效。结
果：联合治疗组总有效率达８３７９％，ＶＥＧＦ蛋白质及ｍＲＮＡ、ＦＬＴ１、ＫＤＲ、ＭＶＤ表达均及 Ｔ淋巴细胞明显降低，与阿维 Ａ
及丹槐组比较，差异均有统计学意义（均Ｐ＜００５）。结论：丹槐银屑浓缩丸可降低ＶＥＧＦ过度表达，阻断ＶＥＧＦ与其受体
结合，抑制病变组织皮下血管新生、重建，进而降低真皮乳头微血管的异常增生，阿维Ａ抑制Ｔ细胞增殖介导的炎性反应，
减轻银屑病的病理改变，两药联合应用起到协同作用，可增强疗效。
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　　银屑病（俗称牛皮癣），又称“白疙”，以血燥、血 热、血瘀３种证型为主，中医认为银屑病系外邪化热
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入血而发病，且其血瘀、血热、血燥病症并存乃现风

热湿之象［１２］。银屑病的发病机制目前尝无定论，目

前多数学者倾向于银屑病是由自分泌型血管通透性

因子ＶＥＧＦ增多造成，ＶＥＧＦ是一种高度特异性的促
血管生长因子，具有促进多种血管活性物质合成、血

管内皮细胞增殖迁移及再生的功能［３］。在正常情况

下、机体ＶＥＧＦ及其受体 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ维持着动态平
衡，血管内皮及功能保持正常。当机体抵抗力下降、

免疫异常、炎性反应刺激、尤其是出现激反应时，可

能破坏 ＶＥＧＦ及其受体 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ之间的平衡关
系，ＶＥＧＦ及其受体 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ均出现过度表达。
刺激真皮乳头微血管的异常增生进而加重银屑病发

生发展，导致严重皮损。亦有学者认为银屑病是由

Ｔ淋巴细胞介导，Ｔ淋巴细胞的异常增殖常导致红斑
鳞屑性皮肤病［４］，故而本研究重点以 ＶＥＧＦ以其受
体ＨＩＴｌ、ＫＤＲ分布的相关性来研究丹槐银屑浓缩丸
联合阿维Ａ治疗银屑病的机制，以期为临床治疗银
屑病提供理想的综合治疗方案。

１　资料与方法
１１　一般资料　选择２０１３年２月至２０１５年１月
我院皮肤科２０１４年２月至２０１５年２月收治的３０６
例银屑病病例按入院先后分丹槐组、阿维Ａ组、联
合治疗组，每组１０２例。并对我院２０１３年２月以
前收治的 １０２例银屑病病例做回顾性调查，以此
１０２例为对照组。对照组患者中，男４９例、女５３
例，年龄１９～８９岁，病程１～４４年。阿维 Ａ组男
５０例、女 ５２例，年龄 １７～８８岁，病程 １２～４２
年。丹槐组男５１例、女５１例，年龄１８～８９岁，病程
１１～４３年。联合治疗组男５０例、女５２例，年龄１９
～８７岁，病程１～４５年。４组病例在性别、年龄、病
程等方面比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有
可比性。均签署知情同意书，同意接受本科室各种

治疗方法。

１２　诊断标准　诊断时根据患者临床表现、流行病
学特征并结合实验室检查进行鉴别诊断。可参照参

照《皮肤性病学》［５］银屑病的诊断标准，符合下列任

一项的均可诊断为银屑病：１）患者 Ａｕｓｐｉｔｚ征阳性、
皮损均具有典型的点状出血及薄膜现象；２）皮损真
菌镜检阴性，病理检查患者表皮角化过度或角化不

全，真皮乳头上延、表皮颗粒层减少且表皮突下延，

棘层肥厚，粒细胞聚集于角质层内或下而形成 Ｍｕｎ
ｒｏ小脓疡，淋巴细胞浸润真皮浅层血管；３）患者治疗
前１个月内未应用免疫抑制剂、丹槐银屑浓缩丸、阿
维Ａ、皮质类固醇激素等药物，患者梅毒血清检查

ＲＰＲ、ＴＰＰＡ阴性，血尿常规检查ＨＩＶ初筛试验阴性，
电解质、肝肾功能检查均正常。

１３　治疗方案　在本病案中，根据病案回顾调查，
对照组基础治疗以免疫调节、皮质类固醇激素等药

物并抗炎保肝和对症治疗为主，以低盐、低脂肪饮

食，禁烟，酒治疗为辅。丹槐组在对照组治疗础上加

用丹槐银屑浓缩丸（黑龙江省中医研究院医院研制，

规格：１ｇ／丸，批号：０９０８０１）；阿维 Ａ组在对照组治
疗础上于病损表皮涂抹阿维 Ａ软膏（重庆华邦制药
有限公司，１０ｍｇ，批号：２００１０１２６）；联合治疗组合用
丹槐银屑浓缩丸及阿维 Ａ软膏，４组病例疗程均为
２１ｄ。
１４　疗效标准　参照国家中医药管理局《中医病证
诊断疗效标准》中的相关疗效标准［６］。治愈：皮疹完

全消退或９５％以上；显效：银屑病皮疹消退６０％ ～
９５％；好转：银屑病皮疹消退在 ３０％以上但不到
６０％；无效：皮疹未消退或不足３０％；治愈率 ＝治愈
例数／总例数×１００％，总有效率＝（治愈例数＋有效
例数）／总例数×１００％。
１５　检测指标　参照文献报道［７］，于治疗前后分别

静脉取血常规测Ｔ淋巴细胞。分别取患者银屑病样
皮损部位组织，暂存至 －３０℃低温冰箱保存以备
ＶＥＧＦ蛋白分析。采用双抗体两步夹心酶联免疫吸
附法（ＥＬＩＳＡ）测定各组患者银屑病样皮损部位组织
ＶＥＧＦ、ＶＦＬＴ１、ＫＤＲ蛋白表达的光密度（Ｏｐｔｉｃａｌ
Ｄｅｎｓｉｔｙ，ＯＤ）ＯＤ值。检测时将标本研磨，３０００ｒ／
ｍｉｎ离心３０ｍｉｎ，取上清液（待测样本），将标准品、
待测样本加入到预先包被的ＶＥＧＦ单克隆抗体透明
酶标包被板中，３７℃温育３０ｍｉｎ，洗涤后再加入酶
标工作液，再于３７℃下温育３０ｍｉｎ后洗涤除去未
结合的成分，依次加入底物Ａ、Ｂ，底物在辣根过氧化
物酶催化下转化为蓝色产物，在酸的作用下变成黄

色，颜色的深浅与样品 ＶＥＧＦ浓度呈正比，用 ＳＰ
Ｍａｘ３５００ＦＬ型多功能荧光酶标仪于４５０ｎｍ波长下
测定ＶＥＧＦ的ＯＤ值，对各组标本进行ＲＮＡ提取，采
用反转录聚合酶链反应（ＲｅｖｅｒｓｅＴｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎＰｏｌｙ
ｍｅｒａｓｅＣｈａｉｎＲｅａｃｔｉｏｎ，ＲＴＰＣＲ）测定患者 ＶＥＧＦ
ｍＲＮＡ表达水平，ＶＥＧＦ共调节趋化因子１（ＶＣＣ１）
ＥＬＩＳＡ试剂盒（厂家：上海酶联生物科技有限公司，
批号：ｍｉ０２１４５７），提取 ｍＲＮＡ试剂及反转录试剂
（美国Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公司）。
１６　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１９０统计软件进行
数据分析，实验数据均以（珋ｘ±ｓ）表示，对于２组间的
均数检验采用多因素方差分析，组间构成比差异检
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验采用χ２检验，相应的多因素分析分别采用双向方
差Ｃｍｈχ２检验，两两比较采用 ＬＳＤｔ检验，以 Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　４组患者皮损观察　４组患者治疗前均有不同
程序度的皮损，病理检查其表皮角质层过度角化，钉

突延长且棘层变厚，真皮层有中重度炎细胞浸润现

象，角质层内有脓肿及血管炎等银屑病性改变。在

治疗２１ｄ后，对照组皮损面积减轻，但部分患者仍
有角化现象，钉突及脓肿，表皮毛血管炎等明显减轻

但未完全痊愈。丹槐组疗效优对照组。阳性药阿维

Ａ组皮损基本消失，无角化现象，钉突及脓肿基本消
退。联合治疗组较优于阿维 Ａ组临床表现，皮损消
失，无角化现象，钉突及脓肿完全消退。

２２　４组病例疗效比较　对照组总有效率为
６２７４％，丹槐组及阿维 Ａ组总有效率分别为
７３５２％、８０３９％，与对照组比较（Ｐ＜００５），但２组
间比较（Ｐ＞００５）。联合治疗组总有效率达
９１１７％，与对照组、丹槐组及阿维Ａ组组比较，差异
有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表１。

２３　４组患者皮损组织 ＶＥＧＦ、ＶＥＧＦｍＲＮＡ表达及
Ｔ淋巴细胞增殖比较　对照组皮损组织 ＶＥＧＦ、
ＶＥＧＦｍＲＮＡ表达降低，与对照组比较，Ｐ＜００５；丹
槐组治疗后ＶＥＧＦ、ＶＥＧＦｍＲＮＡ表达，与对照组及本
组治疗前比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。但Ｔ
淋巴细胞增殖无明显变化，治疗前后无明显变化（Ｐ
＞００５）；阿维Ａ组治疗后 ＶＥＧＦ、ＶＥＧＦｍＲＮＡ表达
无明显变化，Ｔ淋巴细胞降低明显，与对照组及本组
治疗前比较（Ｐ＜００５）。联合治疗组 ＶＥＧＦ、ＶＥＧ
ＦｍＲＮＡ及Ｔ淋巴细胞均降低明显，与丹槐组及阿维
Ａ组比较（Ｐ＜００５）。见表２。
２４　４组患者皮损组织ＨＩＴｌ、ＫＤＲ及ＭＶＤ比较　
对照组 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ治疗前后无明显变化（Ｐ＞
００５），ＭＶＤ降低（Ｐ＜００５）；丹槐量组 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ
及ＭＶＤ治疗后明显降低，与治疗前及对照组比较，
差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；阿维 Ａ组 ＨＩＴｌ、
ＫＤＲ治疗前后无明显变化，ＭＶＤ降低，与对照组比
较（Ｐ＜００５）；联合治疗组ＨＩＴｌ、ＫＤＲ及ＭＶＤ均降
低明显，与丹槐组及阿维 Ａ组比较（Ｐ＜００５）。见
表３。

表１　４组病例疗效比较（ｎ＝１０２，珋ｘ±ｓ）

组别 治愈（％） 显效（％） 有效（％） 无效（％） 总有效率（％）

对照组 ３６（３５２９） ２８（２７４５） ２０（１９６０） １８（１７６４） ６２７４
丹槐组 ４０（３９２１） ３５（３４３１） １４（１３７２） １３（１２７４） ７３５２

阿维Ａ组 ４４（４３１３） ３８（３７２５） １１（１０７８） ９（８８２） ８０３９

联合治疗组 ５０（４９０１）△▲ ４３（４２１５）△▲ ６（５８８） ３（２９４）△▲ ９１１７△▲

　　注：与对照组比较Ｐ＜００５；与丹槐组比较△Ｐ＜００５；与阿维Ａ组比较，▲Ｐ＜００５。

表２　４组患者皮损组织ＶＥＧＦ、ＶＥＧＦｍＲＮＡ表达及Ｔ淋巴细胞增殖比较（ｎ＝１０２，珋ｘ±ｓ）

组别
ＶＥＧＦ（ｐｇ／ｍＬ）

治疗前 治疗后

ＶＥＧＦｍＲＮＡ（ｐｇ／ｍＬ）
治疗前 治疗后

Ｔ淋巴细胞
治疗前 治疗后

对照组 １５０４２±１０２１ １１５９７±７３３ １８５±０１１ １５４±０１０ １０２８２±１０１１ ９７７４±９１８
丹槐组 １５２０１±１１８２ ９６２３±８０１△ １８７±０１２ ０８９±０１１△ １０７８２±１０４５ ９２７４±７１１
阿维Ａ组 １５０５４±１０３３ １０９３７±８１５ １７９±０１０ １５１±００８ １０５７７±９１９ ８５６４±７０８△▲

联合治疗组 １５１５９±１０７０ ７６６５±６１５△▲□ １８４±００９ ０６０±００６△▲□ １０４８５±９０９ ７１２１±６４２△▲□

　　注：与治疗前比较Ｐ＜００５；与对照组比较△Ｐ＜００５；与丹槐组比较▲Ｐ＜００５；与阿维Ａ组比较，□Ｐ＜００５。

表３　４组患者皮损组织ＨＩＴｌ、ＫＤＲ及ＭＶＤ比较（ｎ＝１０２，珋ｘ±ｓ）

组别
ＨＩＴ１（ｐｇ／ｍＬ）

治疗前 治疗后

ＫＤＲ（ｐｇ／ｍＬ）
治疗前 治疗后

ＭＤＶ（ｐｇ／ｍＬ）
治疗前 治疗后

对照组 ６１８±０２９ ５９２±０３０ ５８９±０１９ ５７９±０２７ １８４５±２３６ ９４５±１０５
丹槐组 ６６４±０２３ ３９７±０２０△ ５８５±０２２ ３６４±０１３△ １９３９±２６１ ７０１±０６２
阿维Ａ组 ６２９±０３３ ５９４±０３３ ６００±０２４ ５７０±０２３ １８５９±２５７ ６８３±２２１△▲

联合治疗组 ６１８±０３１ ２５４±０１６△▲□ ５９９±０２３ ２７７±０１９△▲□ １８４２±２３１ ４１２±１９７△▲□

　　注：与治疗前比较Ｐ＜００５；与对照组比较△Ｐ＜００５；与丹槐组比较▲Ｐ＜００５；与阿维Ａ组比较，□Ｐ＜００５。

３　讨论
银屑病是一种慢性炎性反应性皮肤病，具有顽

固性、泛发性、易复发性的特点，发病多与遗传、链球

菌感染、自身免疫异常造成有关，其中 Ｔ淋巴细胞
增殖、炎性反应因子、内分泌失调、精神神经因素均

有可能导致银屑病发病［８］。最新研究表明ＶＥＧＦ及
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其受体分布ＦＬＴ１、ＫＤＲ与银屑病病理改变呈正相
关［９］，由 ＶＥＧＦ刺激介导的真皮血管过度重构与新
生尤其是真皮乳头微血管的异常增生是银屑病重要

发病原因，ＭＶＤ密度增高，表皮细胞增殖过快和角
化不全、毛细血管扩张均可加重银屑病皮损及病理

进程［１０］。近年来研究发现抑制 ＶＥＧＦ过度表达可
减轻微、小静脉血管的通透性、降低血管内皮细胞分

裂增殖及诱导血管再生等作用。

中医治疗讲究“治风先治血，血行风自灭”，丹

槐银屑浓缩丸由丹参、槐花、黄连、柴草、鸡血藤、赤

芍、地黄、大青叶和白鲜皮等诸药经传统工艺调合而

成，丹参酮、丹参素、黄连素和小檗碱等为其主要有

效药理成份，具有清热解毒、祛屑止痒、凉血活血之

功效［１１］。观察发现，联合治疗组患者治疗后ＶＥＧＦ、
ＶＥＧＦｍＲＮＡ表达及其受体 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ，ＭＶＤ明显
降低，说明丹槐银屑浓缩丸具有抑制 ＶＥＧＦ分泌的
作用，且阿维Ａ确有抑制Ｔ细胞增殖作用。银屑浓
患者ＶＥＧＦ、ＶＥＧＦｍＲＮＡ表达及其受体 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ
均异常增高，并在 ＶＥＧＦ刺激作用下造成 ＭＶＤ，说
明ＶＥＧＦ、ＶＥＧＦｍＲＮＡ表达及其受体 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ与
银屑病确有明确的相关性。本临床观察也证实

ＨＩＴｌ、ＫＤＲ在银屑病皮损中血管内皮细胞和部分角
质形成细胞同时表达 ＶＥＧＦ与 ＫＤＲ。使用丹槐银
屑浓缩丸治疗２１ｄ后，ＶＥＧＦ及其受体 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ
表达均明显下调。分析认为，在本方中，君药紫草味

苦性寒，可凉血清热；臣药黄连、白鲜皮、大青叶可清

热解毒，尤其黄连的有效成份黄连素、小檗碱具有确

切的清热解毒、抗炎清肿之功效［１２］；鸡血藤及丹参

佐药皆为上等活血良药，《吴普本草》记载丹参味辛

性凉。其有效成份丹参酮、丹参素具有活血化瘀，现

代医学证实其具有拮抗 Ｃａ２＋内流，改善 ＡＴＰ酶活
性，松弛血管平滑肌改善微循环的作用［１３］。白茅根

凉血生津清热利水，泽泻甘寒泄热毒，以上君臣诸药

可清泄热毒、清热解毒、凉血活血、疏通肤络而祛屑

止痒。研究表明，Ｔ淋巴细胞可通过自身的活化释
放多种细胞因子而触发炎性反应，这种分子生物化

学反应会加重银屑病皮。在本治疗方案中，阳性药

维Ａ酸为抗皮肤角化异常药，其药理作用主要是抑
制Ｔ细胞增殖及表皮 Ｉ型转谷氨酰胺酶、促进角质
形成细胞分化，同时也有抑制角质形成细胞增殖、抑

制白细胞趋化性，具有调节表皮细胞分化和增殖等

作用［１４］。阿维Ａ组治疗后异常增殖 Ｔ淋巴细胞明
显降低，佐证阿维 Ａ确有抑制 Ｔ细胞增殖的作用。
在本研究中我们还发现丹槐银屑浓缩丸具有与阿维

Ａ类似问题的抑制 Ｔ淋巴细胞增殖作用，但这种作
用没有阿维 Ａ明显，且其药理作用复杂，能否提纯
用于治疗银屑病需进一步实验研究。

综上所述，丹槐银屑浓缩丸具有降低银屑病患

者表皮病变组织血管内皮 ＶＥＧＦ分秘、阻断 ＶＥＧＦ
与其受体ＨＩＴｌ、ＫＤＲ结合，抑制表皮病变组织皮下
血管新生、重建，减轻受体 ＨＩＴｌ、ＫＤＲ在银屑病角
质形成细胞和真皮乳头微血管上表达［１５］，阿维Ａ抑
制Ｔ细胞增殖介导的炎性反应，降低真皮乳头微血
管的异常增生而达到减轻银屑病的病理进程。
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ｃｒｅａｓｅｏｎｉｓｃｈａｅｍｉａｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙｉｎｔｈｅｒａｔｃｒｅｍａｓｔｅｒｍｉｃｒｏｃｉｒｃｕ

ｌａｔｉｏｎｍｏｄｅｌ［Ｊ］．ＪＰｌａｓｔＲｅｃｏｎｓｔｒＡｅｓｔｈｅｔＳｕｒｇ，２００８，６１（８）：９３９

４８．

［８］吕运通，王文岭．调节性 Ｔ淋巴细胞和 Ｔｈ１７细胞与银屑病的研

究进展［Ｊ］．国际皮肤性病学杂志，２０１２，３８（５）：３１３３１５．

［９］刘俊伶，冯燕艳，普雄明．银屑病与代谢综合征的流行病学［Ｊ］．

实用皮肤病学杂志，２０１４，（６）：４４４４４６，４４９．

［１０］ＬｉＮ，ＺｈａｏＧ，ＣｈｅｎＴ，ｅｔａｌ．ＮｕｃｌｅｏｌａｒｐｒｏｔｅｉｎＣＳＩＧｉｓｒｅｑｕｉｒｅｄｆｏｒ

ｐ３３ＩＮＧ１ｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎＵＶｉｎｄｕｃｅｄａｐｏｐｔｏｓｉｓ［Ｊ］．ＣｅｌｌＤｅａｔｈＤｉｓ，

２０１２，３：ｅ２８３．

［１１］黄萍，郭俐宏，陈少秀．丹槐银屑浓缩丸对银屑病模型兔血管内

皮生长因子及其受体表达的影响［Ｊ］．国际中医中药杂志，

２０１６，３８（４）：３４５３４９．

［１２］肖云，游顶云，余晓玲，等．盐酸黄连素油对激素依赖性皮炎皮

肤屏障功能的修复作用［Ｊ］．皮肤病与性病，２０１５，３７（１）：５３５４．

［１３］尚文斌，刘佳，于希忠，等．小檗碱对肥胖小鼠炎症因子分泌和

炎症信号通路的作用［Ｊ］．中国中药杂志，２０１０，３５（１１）：１４７４

１４７７．

［１４］刘旭星．阿维Ａ联合窄谱中波紫外线治疗６５例中重度寻常型

银屑病疗效观察［Ｊ］．中国药物与临床，２０１２，１２（６）：７８６７８７．

［１５］龙剑文，皮先明，涂亚庭，等．进行期寻常性银屑病皮损 β连环

蛋白、ＶＥＧＦ和ＶＥＧＦＲ２的ｍＲＮＡ表达［Ｊ］．中国皮肤性病学杂

志，２０１５，１（１）：２９３１．

（２０１５－１１－１６收稿　责任编辑：王明）
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