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【摘 要】目的 探讨中药麻黄对寻常型银屑病小鼠血清干扰素-γ（IFN-γ ）、白细胞介素-17（IL-17）的影响。方法 采

用咪喹莫特诱导造银屑病小鼠模型，实验分为正常对照组、模型组、甲氨蝶呤（1 mg/kg）组、中药麻黄（29.25 mg/kg）组，给药并

观察记录各组小鼠的一般情况变化，连续6 d。给药结束后，PASI评分法评估皮损变化，处死小鼠，HE染色观察小鼠皮损组织的

病理学变化并进行病理学组织积分和炎症细胞浸润评分；ELISA检测血清 IFN-γ 、IL-17水平。结果 与正常对照组比较，模型

组小鼠PASI评分、Baker评分及炎症细胞浸润数评分明显升高（P < 0.05）。与模型组比较，中药麻黄组小鼠PASI评分、Baker评
分及炎症细胞浸润数评分明显降低（P < 0.05）。与模型组比较，中药麻黄组血清 IFN-γ 、IL-17水平明显降低（P < 0.05）。结论

中药麻黄可明显降低寻常型银屑病小鼠血清 IFN-γ 、IL-17水平，发挥对寻常型银屑病小鼠的治疗作用。
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【Abstract】 Objective To investigate the effects of the Chinese medicine ephedra on serum interferon-γ
（IFN-γ）and interleukin-17（IL-17）in mice with psoriasis vulgaris. Methods A mouse model of psoriasis was es⁃
tablished using imiquimod. Mice were randomly divided into 4 groups: normal control group，model group，methotrex⁃
ate group（1 mg/kg），and ephedra group（29.25 mg/kg）. Drugs were given for continuous 6 days，and meanwhile，
the mice were observed for general condition. The Psoriasis Area and Severity Index（PASI）was used to assess skin
lesion changes. HE staining was performed to observe and score the pathological changes of skin lesion tissues as
well as evaluate inflammatory cell infiltration score. Serum IFN-γ and IL-17 levels were measured by en⁃
zyme-linked immunosorbent assay. Results Compared with the control group，the model group had significantly in⁃
creased PASI score，Baker score，and inflammatory cell infiltration score（P < 0.05）. Compared with the model
group，the ephedra group showed significantly decreased PASI score，Baker score，and inflammatory cell infiltration
score（P < 0.05）and significantly reduced serum levels of IFN-γ and IL-17（P < 0.05）. Conclusion Ephedra can
significantly reduce serum IFN-γ and IL-17 levels and play a therapeutic role in mice with psoriasis vulgaris.
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银屑病是一种常见的慢性炎症性皮肤病，在中

国银屑病发病约占0.5 %，其主要特征为白色鳞片覆

盖的红斑斑块、皮损和剧烈瘙痒[1-2]。目前，关于银屑

病的发病机制尚不清楚。研究表明T细胞介导银屑

病的发生发展，皮损中含有数量增加的炎性细胞浸

润将诱导炎症反应 [3]，其分泌的细胞因子如 IL-17、
IL-22等，参与了银屑病的免疫发病过程，在银屑病

的致病过程中发挥了关键作用 [4]。T 细胞新的亚群

Th17 细胞能够分泌产生多种细胞因子包括 IL-17、
L-6、IL-21、IL-22 和 TNF 等，这些细胞因子有调节

和决定免疫应答的作用，在免疫和炎症的多个环节

发挥作用。随着外界环境的变化刺激，由树突状细胞

分泌的 IL-23分子能促进Th17细胞增殖、活化，并产

生 IL-22，IL-17及其他多种细胞因子[5]，因此成为银

屑病样炎性损伤的诱发因素。

关于银屑病的治疗，皮损较轻或稳定期的银屑

病患者主要以外用皮质类固醇激素类、维A酸类、维

生素D3衍生物类等药物为主，严重患者主要以口服

甲氨蝶呤（MTX）、环孢素 A、阿维 A、生物制剂及类

固醇等药物。但长期使用外用药物容易引起皮肤屏

障功能破坏、皮肤逐渐萎缩、毛发增多、毛细血管扩

张、诱发痤疮、皮肤感觉异常等不良反应；而口服药

物均存在明显的骨髓抑制、肝功能异常和代谢紊乱

等严重副作用，限制了其在临床上的应用[6]。因此，迫

切需要探索新的药物。临床研究发现[7-8]，在中医辩证

的基础上联合运用中药麻黄治疗本病，可“宣通玄

府、辛凉宣泄”，对控制病情发展及改善预后具有重

要作用[7-8]。现代医学表明，中药麻黄具有抗炎、抗过

敏等作用[9]，但关于其治疗银屑病的具体作用机制还

尚未清晰。因此，本试验观察麻黄对银屑病小鼠血清

干扰素-γ（interferon-γ，IFN-γ）、白细胞介素-17
（interleukin-17，IL-17）的影响，以期为麻黄治疗银

屑病提供理论依据。

1 材料与方法

1.1实验动物

7 ~ 8 周龄 SPF 级雄性 BALB/c 小鼠 60 只，体质

量20 ~ 25 g，购自成都达硕实验动物有限公司，使用

许可证号：SYXK（川）2014-189，室温下给予标准饲

料、自由饮水、适应性饲养 1 w后用于试验。所有动

物按照 3R原则给予人道主义关怀。（西南医科大学

动物伦理号：2021002333-040）。
1.2药物与试剂

甲氨蝶呤片，批号：H31020644，购自上海信谊

药业有限公司；中药麻黄由西南医科大学附属中医

医院中药房提供，中药麻黄制备：麻黄180 g，将药材

粉碎后置于圆底烧瓶中，加入10倍量的水，浸泡8 h
后煮沸，中药麻黄提取5 h，同时安装挥发油提取器，

将药液过滤去渣，滤液浓缩至生药含量为1.5 g/mL，
将挥发油用乙醚提取后添加聚山梨酯 80和少量滤

液，搅拌至乙醚挥发后再与其余药液混合。使用ELI⁃
SA 试剂盒（上海茁彩）检测血清 IFN-γ（货号：

ZC-37905）、IL-17（货号：ZC-37932）水平。

1.3动物造模、分组及处理

1.3.1 动物造模、分组 将60只小鼠随机分为正常

对照组、模型组、甲氨蝶呤组、中药麻黄组，每组 15
只。小鼠于背部相同部位剃毛，大小约 2 cm × 3 cm。

正常对照组：每日 62.5 mg白凡士林涂沫背部皮肤，

30 min 后局部皮内注射 100 μL 生理盐水；模型组：

每日以62.5 mg咪喹莫特乳膏涂沫背部皮肤，30 min
后局部皮内注射 100 μL生理盐水；甲氨蝶呤组：每

日以62.5 mg咪喹莫特乳膏涂沫背部皮肤，30 min后

给予甲氨蝶呤 1 mg/kg 灌胃；中药麻黄组：每日以

62.5 mg咪喹莫特乳膏涂沫背部皮肤，30 min后给予

中药麻黄 29.25 mg/kg灌胃，连续 6 d。甲氨蝶呤按药

品说明书成人日用量（每天 2.5 ~ 5 mg）为基础换算

动物临床等效剂量为1 mg/kg，加蒸馏水按剂量研磨

配制后备用。麻黄根据《备急千金要方》和《中华人民

共和国药典》2020年版说明（麻黄用量 2 ~ 10 g），以

临床成人日用量10 g为基础换算动物临床等效剂量

为 29.25 mg/kg。麻黄由西南医科大学附属中医医院

中药房提供，制备浓缩至生药含量为 1. 5 g / mL，使
用时以蒸馏水配制成所需浓度[10]。

正常对照组小鼠皮肤无鳞屑、红斑等改变。其余

各组小鼠皮肤出现红斑、鳞屑、结痂等改变，均造模

成功。

1.3.2 样本采集 腹主动脉取血4 mL，3 000 r/min低

温离心15 min，分离血清，−80℃冰箱保存；切取小鼠

背部皮损处皮肤，预冷生理盐水迅速冲净，于4 %多

聚甲醛固定。

1.4 指标检测及方法

1.4.1 一般情况 观察小鼠的一般情况，主要包括

皮肤状态、精神、饮食、死亡情况等。

1.4.2 PASI对背部皮损进行评估 肉眼观察小鼠背

部形态，采用银屑病皮损面积和严重程度指数（PA⁃
SI）[11]对皮损进行评估。即从皮损面积和皮损严重程

度两方面进行综合评分。皮损严重程度度评分由三
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个临床体征决定（红斑、浸润和鳞屑），对三种体征的

严重程度指数进行独立评估，评分范围为0到4分：0
表示无；1表示轻度；2表示中度；3表示严重；4表示

非常严重。累积评分（红斑 + 鳞屑 + 浸润）显示炎症

的严重程度。

1.4.3 皮损组织病理学检测 将固定的背部皮损组

织石蜡包埋 24 h，组织切片（3 µm）依次切割，脱脂，

苏木精-伊红（H&E）染色，通过光学显微镜观察病

理变化。并采集图像，随机选取 5个视野，对图像进

行Baker法评分 [12]和炎症细胞浸润数评分。Baker法
评分为：①角质层：Munro脓肿 2分，角化不全 1分，

角化过度 0.5分；②表皮层：表皮突伸展呈棒状 0.5、
1.0、1.5（轻-中-重），棘层肥厚 1分，颗粒层消失 0.5
分；③真皮层：炎细胞浸润 0.5、1.0、1.5（轻-中-重），

乳突上伸杵状变1分，毛细血管扩张0.5分。

1.4.4 血清中 IFN-γ 、IL-17 的表达 使用 ELISA
试剂盒（上海茁彩）检测血清 IFN-γ、IL-17水平，试

验步骤严格按试剂说明书进行。

1.5 统计学方法

采用SPSS 20.0统计学软件，计量资料采用 x ± s
表示，多个样本均数比较采用单因素方差，两两比较

采用LSD法，P < 0.05有统计学意义。

2 结果

2.1 一般情况

正常对照组小鼠皮肤无鳞屑、红斑等改变。造模

小鼠在咪喹莫特涂抹1 d后皮肤出现少许点状红斑，

2 ~ 3 d后皮肤出现细微鳞屑、轻度褶皱，第 6 d皮肤

红斑变为大面积深红色，布满层状鳞屑、易脱落，皮

肤高度增厚，隆起明显。

2.2 组织病理学观察

正常对照组皮肤组织表皮结构完整清晰，角化

层明显，复层扁平上皮层较薄，细胞排列较为整齐紧

密；真皮内胶原纤维交错排列，胞质红染，呈嗜酸性，

毛囊与腺体形态正常，脂肪组织清晰可见；皮下肌层

肌纤维排列整齐，体积大小均一，细胞核形态正常，

多分布于四周。模型组角质层角化过度，颗粒层明显

变厚，棘层肥厚，皮突明显延长及有起伏，真皮层内

可见部分以中性粒细胞为主的炎细胞浸润，其他无

明显病变。甲氨蝶呤组角质层角化过度，颗粒层明显

变薄，皮突稍有延长及有起伏，真皮层内可见少量以

中性粒细胞为主的炎细胞浸润，其他无明显病变。麻

黄组角质层角化过度，真皮层内可见少量以中性粒

细胞为主的炎细胞浸润，其他无明显病变（图1）。

注：A.正常对照组；B.模型组；C.甲氨蝶呤组；D.中药麻黄组

图1 各组小鼠皮损组织病理变化（HE染色，×400）
2.3 中药麻黄对银屑病小鼠PASI评分及组织病理

学评分的影响

结果如图2所示，与正常对照组比较，模型组小

鼠 PASI评分、Baker评分及炎症细胞浸润数评分明

显升高（P < 0.01）。与模型组比较，中药麻黄组小鼠

PASI 评分、Baker 评分及炎症细胞浸润数评分明显

降低（P < 0.01）。与甲氨蝶呤组比较，中药麻黄组小

鼠 PASI评分、Baker评分及炎症细胞浸润数评分明

显降低（P < 0.01）。

注：A.正常对照组；B.模型组；C.甲氨蝶呤组；D.中药麻黄组;与正常对照组比较，##P < 0.01；与模型组比较，*P < 0.01；**P < 0.05
图2 中药麻黄对银屑病小鼠PASI评分及组织病理学评分的影响
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2.4 血清中 IFN-γ、IL-17的表达

结果显示模型组小鼠血清 IFN-γ、IL-17水平较

空白组均明显升高（P < 0.05），中药麻黄治疗较模型

组可明显降低 IFN-γ、IL-17水平（P < 0.05），见表1。
表1 各组小鼠血清 IFN-γ、IL-17水平（pg/mL）

组别

空白组

模型组

甲氨蝶呤组

中药麻黄组

F
P

IFN-γ
100.11 ± 2.77

116.16 ± 3.16a

110.17 ± 4 .57

105.36 ± 2.83b

12.089

0.002

IL-17

9.27 ± 0.14

10.27 ± 0.32a

9.85 ± 0.36

9.68 ± 0.21b

7.128

0.012

注：模型组与空白组相比，aP < 0.05；其余组与模型组相

比，bP < 0.05

3 讨论

银屑病是一种临床常见的炎症性皮肤病。严重

银屑病病变可累及全身包括头皮、指甲、粘膜、关节

等部位。免疫系统和角质形成细胞之间的相互作用

被认为是银屑病主要的发病机制[13]。

银屑病在我国古代医籍中有“干癣”、“松皮癣”、

“白疕”之称。中医认为本病因素体营血亏虚，耗伤气

血，血虚生风化燥，肌肤失养而成。初或者患者素体

内有蕴热，加之外感风寒、风热之邪，阻于肌肤，蕴结

不散而发，或因性情急躁，心火内生，或外邪入里化

热，或嗜食辛辣肥甘及荤腥发物，伤及脾胃，郁而化

热，内外之邪相合，蕴于血分，血热生风而发为本病[14]。

“从血论治”的思想体系中，赵炳南、朱仁康、金起凤

认为，血热是促使银屑病发生的内在因素，强调“血

分有热”是发病的主因，且“血热”的病机贯穿于银屑

病病程的始终[15]。《医宗金鉴》曰“固有风邪客皮肤，

亦有血燥难外荣”；再如《外科大成》曰“风毒克于肌

肤，血燥不能荣养”。故银屑病祖国医学多以血热、血

癖、血燥为辨证分型，因此对于寻常型银屑病的中医

治疗上主要采用了清热凉血、清热解毒、养血润燥、

活血化瘀的药物。然而我们在临床中发现，患者发病

多因受凉感冒而诱发，在进行期时，患者皮疹色鲜红

而面积不断扩大，鳞屑厚而多，舌红苔黄，脉数，血热

之症明显，患者同时具有咽痛，恶寒无汗，受凉病重，

临床上总结患者的发病特点及治疗经验，在传统辩

证的基础上加用麻黄使邪有出路，正如古籍《本草

正》提出“麻黄以轻扬之味，而兼辛温之性，故善达肌

表，走经络，大能表散风邪……”，麻黄利用药物辛散

宣透疏通利的特性，开通腠理，宣畅气机，透发血分

热邪，通畅血脉，从而达到血凉，热透的目的。药理发

现中药麻黄可通过抑制 CD4+ T 淋巴细胞对自身抗

原的识别和应答，使对已过激应答的免疫系统得到

有效控制，具有抗炎、抗过敏的作用，可用于治疗银

屑病[16]。

咪喹莫特（ImQ）是一种Toll样受体（TLR7/8）激

动剂，应用于小鼠皮肤可诱导红斑、鳞屑、棘皮病、角

化不全和炎症，ImQ诱导的银屑病样小鼠模型和细

胞模型已被广泛用于模拟炎症型银屑病，这些模型

有利于探索银屑病基础药物治疗的机制[17]。本研究

中，模型组小鼠角质层过度角化，颗粒层明显变厚，

皮突明显延长及有起伏，棘层肥厚，真皮层可见炎细

胞浸润，而麻黄的使用可改善角质层角化过度，减轻

真皮层内炎细胞浸润。说明中药麻黄可明显改善小

鼠皮损组织病理变化。

研究发现由T细胞介导的免疫机制在银屑病的

发生发展中具有重要作用[18]，其中Th17轴具有其标

志性细胞因子 IL-17，已成为慢性疾病过程的关键驱

动因素，并已成为药物开发的重点，中和 IL-17或阻

断其受体 IL-17RA的生物制剂，显示出银屑病的临

床缓解[19]。在 ImQ小鼠模型中 IL-17信号传导在银屑

病皮炎和中性粒细胞浸润的启动中起关键作用[20]。

本研究显示中药麻黄可减轻寻常型银屑病小鼠皮损

组织病理损伤；通过中药麻黄治疗，IFN-γ、IL-17含

量较模型组均明显降低（P < 0.05），表明中药麻黄对

IMQ诱导小鼠表现出免疫调节和抑制作用，这可能

是其治疗银屑病的作用机制。

4 结论

中药麻黄可改善咪喹莫特诱导的寻常型银屑病

小鼠皮损组织病理及炎性因子变化，发挥对寻常型

银屑病小鼠的治疗作用。
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