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土大黄根提取物对银屑病模型小鼠血清代谢组学指标的影响*
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（1. 新疆维吾尔自治区维吾尔医药研究所，新疆 乌鲁木齐 830000； 2. 新疆维吾尔医方剂学实验室，新疆 乌鲁木齐 830000）
摘要：目的 探讨土大黄根提取物对银屑病模型小鼠血清代谢组学指标的影响。方法 将 70只 KM小鼠随机分为模型对照组（CON组，

0. 5%羧甲基纤维素钠），化学药阳性对照组（DXM组，1. 05 mg / kg醋酸地塞米松片），中药制剂阳性对照组（XYKL组，1. 577 g / kg消

银颗粒），维吾尔医药阳性对照组（MB 组，2 g / kg 异常黏液质成熟剂浸膏粉），土大黄根提取物低、中、高剂量组（RE - L 组、RE - M
组、RE - H 组，1，2，4 g / kg），各 10 只。各组小鼠灌胃相应药物或 0. 5% 羧甲基纤维素钠，每天 1 次，连续 15 d。末次给药后取小鼠血

清，苏木精 -伊红染色，光学显微镜下观察小鼠尾部皮肤组织的病理形态；采用 1H - NMR技术结合正交偏最小二乘法判别分析各组

小鼠血清差异性代谢物组分。结果 与 CON组比较，RE - L组、RE - M 组、RE - H组小鼠均出现不同程度的颗粒细胞层增厚或促进

颗粒细胞层形成，血清丙氨酸、甘氨酸、肌酸、乳酸、胆碱水平均显著升高，低密度脂蛋白（LDL）、极低密度脂蛋白（VLDL）水平均显著

降低（P < 0. 05）；RE - M 组、RE - H组小鼠血清 α - 葡萄糖、β - 葡萄糖水平均显著升高，糖蛋白水平显著降低（P < 0. 05）；RE - H组

小鼠血清苯丙氨酸、不饱和脂类水平均显著升高，丙酮水平显著降低（P < 0. 05）。结论 土大黄根提取物对银屑病模型小鼠有一定治

疗作用，可能与其能升高小鼠血清丙氨酸、甘氨酸、乳酸、胆碱的水平及降低 LDL与 VLDL的水平有关。

关键词：土大黄；银屑病；血清代谢组学；组织病理学；作用机制

Effect of Rumicis Obtusifolii Radix Extract on Serum Metabolomics Indexes of Model Mice
with Psoriasis
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the effect of Rumicis Obtusifolii Radix extract（RE） on the serum metabolomics indexes of the
model mice with psoriasis. Methods A total of 70 KM mice were randomly divided into the model control group（CON group，
0. 5% sodium carboxymethyl cellulose），positive control group with chemical drug （DXM group，1. 05 mg / kg of Dexamethasone
Acetate Tablets），positive control group with traditional Chinese medicine preparation （XYKL group，1. 577 g / kg of Xiaoyin
Granules），positive control group with Uighur medicine （MB group，2 g / kg of Munziq Balgam extract powder），the RE low -，
medium - and high - dose groups（RE - L，RE - M and RE - H groups，1，2，4 g / kg of RE respectively），with ten rats in each group.
Mice in each group were given the corresponding drugs or 0. 5% sodium carboxymethyl cellulose，once a day，for 15 d. After the last
administration，the serum was collected，and by the hematoxylin - eosin（HE） staining，the pathological morphology of the tail skin
of the mice was observed under the light microscope. The differential metabolite components in serum of mice in each group were
analyzed by the 1H - NMR technology combined with the orthogonal partial least squares - discriminant analysis（OPLS - DA）method.
Results Compared with those in the CON group，different degrees of granule cell layer thickening or granule cell layer formation
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being promoted was observed in the RE - L，RE - M and RE - H groups，the serum alanine，glycine，creatine，lactic acid and choline
levels in the RE - L，RE - M and RE - H groups were significantly higher，and the low - density lipoprotein（LDL） and very low -
density lipoprotein（VLDL） levels in the RE - L，RE - M and RE - H groups were significantly lower（P < 0. 05）. Compared with
those in the CON group，the serum α - glucose and β - glucose levels in the RE - M and RE - H groups were significantly higher，
and the glycoprotein level in the RE - M and RE - H groups was significantly lower（P < 0. 05）. Compared with those in the CON
group，the serum phenylalanine and unsaturated lipid levels in the RE - H group were significantly higher，and the acetone level in
the RE - H group was significantly lower（P < 0. 05）. Conclusion RE has a certain therapeutic effect on the model mice with
psoriasis，which may be related to the increase of serum alanine，glycine，lactic acid，choline levels and the decrease of LDL and
VLDL levels.
Key wordsKey words：：Rumicis Obtusifolii Radix；psoriasis；serum metabolomics；histopathology；mechanism

土大黄是蓼科酸模属 Rumex L. 植物，产于新疆各

地。民间调查发现，维吾尔族常用土大黄根、茎和全草

水煎煮液治疗银屑病等各种皮肤病，且疗效较好。本课

题组分别用小鼠尾部鳞片角化不全模型、雌鼠阴道上

皮模型［1］、普萘洛尔诱导耳部角化模型［2］、咪喹莫特诱

导小鼠模型［3 - 4］等银屑病样模型开展土大黄治疗银屑

病的药理学研究，以验证民间用药的合理性和科学性。

本研究中以土大黄干预银屑病角化异常的传统天然模

型（小鼠尾部鳞片角化不全模型），从小鼠血清代谢组

学、尾部皮肤组织病理学角度探讨了土大黄根治疗银

屑病的作用机制，为开发及利用维吾尔民间药材土大

黄奠定基础。现报道如下。

1 材料与方法

1. 1 仪器、试药与动物

仪器：DW - 86L338J型海尔超低温冰箱（海尔集团

公司）；5415D型低温高速离心机（德国 Eppendorf股份

公司）；Inova 600兆超导核磁共振波谱仪（美国 Varian
公司），配有核磁共振波谱仪工作站；LEICA TP1020型
生物组织脱水机，LEICA RM2235型切片机，LEICA
DM4000型生物显微镜，LEICA LAS V4. 5版显微成像系

统，均购自德国莱卡公司；KD - BMⅢ型生物组织包埋

机（浙江金华科迪仪器设备有限公司）。

试药：土大黄根（新疆华安中药饮片有限责任公

司，批号为 12110），经新疆大学资源与环境科学学院努

尔巴依·阿不都沙力克教授鉴定为正品；醋酸地塞米松

片（浙江仙琚制药股份有限公司，国药准字H33020822，
批号为 140670）；消银颗粒（陕西康惠制药股份有限公

司，国药准字 Z20000019，批号为 130809）；异常黏液质

成熟剂浸膏粉［新疆维吾尔自治区维吾尔医医院制剂

室提供，木尼孜其白里海密，维吾尔语命名为Munziq
Balgam（MB），批准文号M20052633］；重水（D2O，Camb‐
ridage Isotop Laboratories，Inc.）。

动物：KM小鼠 80只，雄性，体质量 18～22 g，由新

疆实验动物研究中心提供。实验动物生产许可证号为

SCXK（新）2011 - 0001，实验动物使用许可证号为

SYXK（新）2011 - 0005。实验开始前检疫 2 d，观察一般

状况，最终选用符合要求的 70只小鼠用于实验。本实验

已通过新疆维吾尔自治区维吾尔医药研究所药物安全

性评价中心审核，均符合动物伦理委员会的管理准则。

1. 2 方法

土大黄根提取物制备［1 - 5］：称取适量土大黄根，加

8倍量 70%乙醇溶液室温密闭浸泡 1 h，回流提取 3次，

每次 1. 5～2. 0 h，滤过，合并滤液，减压浓缩，真空干燥，

得干膏粉。

小鼠给药剂量计算［2 - 8］：消银颗粒临床服用量为

0. 175 g /（kg · d），根据人与实验小鼠体质量比例计算，本研

究中的用量与临床等效剂量相当，设定为1. 577 g /（kg · d）。
同公式换算得地塞米松的临床等效量为1. 05 mg /（kg · d），
异常黏液质成熟剂浸膏粉的临床等效量为2 g /（kg · d）［6］。
土大黄根提取物用药剂量根据小鼠单次给药毒性实验

和大鼠反复给药毒性实验的有效剂量设置为1，2，4 g / kg
（低、中、高剂量）［7 - 8］。

建模、分组与给药：小鼠尾部鳞片角化不全模

型［9 - 10］于 20世纪 70年代初被应用于探讨药物抗银屑

病样作用。正常情况下，小鼠尾部鳞片的表皮角质层角

质形成细胞保留有细胞核，而颗粒层细胞缺失，其天然

的角化形式与人类银屑病表皮相似，可模拟银屑病角

化不全的特点，故可作为银屑病角化异常的传统天然

模型。将 70只KM小鼠按体质量随机分为模型对照组

（CON组），化学药阳性对照组（DXM组，1. 05 mg / kg
醋酸地塞米松片），中药制剂阳性对照组（XYKL组，

1. 577 g / kg消银颗粒），维吾尔医药阳性对照组（MB
组，2 g / kg异常黏液质成熟剂浸膏粉），土大黄根提取

物低、中、高剂量组（RE - L组、RE - M组、RE - H组，

1，2，4 g / kg），各 10只。CON组小鼠灌胃等体积 0. 5%羧

甲基纤维素钠（0. 5%CMC - Na），其余各组小鼠以每10 g
体质量灌胃 0. 2 mL相应药物，每天1次，连续15 d。实验

过程中，观察小鼠一般状况，每周测 1次体质量，根据体

质量变化调整给药剂量。

样品收集与处理：末次给药 2 h后，采用摘眼球法

取血，4 ℃离心（转速为 3 000 r / min）10 min，分离血

清，保存于 - 80 ℃低温冰箱。测试时室温解冻，取血样

200 μL，加 400 μL磷酸盐生理盐水缓冲液，混匀，放置

10 min，低温高速离心机离心（转速为 10 000 r / min，离
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心半径为 5 cm）10 min，取上清液 550 μL，置 5 mm核磁

管内，取鼠尾距离根部 3 cm皮肤标本，用 15%甲醛水溶

液固定、脱水、石蜡包埋，并用苏木精 -伊红（HE）染色，

光学显微镜下观察尾部皮肤组织病理学变化。

核磁共振氢谱测试：将装有血样的5 mm核磁管置核

磁共振仪进行 1H - NMR谱测定，本实验均在 Inova 600兆
核磁共振波谱仪上用 ID探头以弛豫编辑（CPMG）脉冲序

RD - 90° - τ - 180° - 2τ - 180° - 2τ - 180° - … - ACQ
进行。设置参数 1H核磁共振频率 599. 15 MHz，扫描累

积 128次，采样数据点 32 768，谱宽 20 × 10 - 6，采样延迟

2 min，采样时间（AQ）1. 64 min，测试温度 25 ℃，采用预

饱和方法压制水峰。为了解谱工作的顺利进行，选取质

量较高的 1H - NMR谱样品进行二维核磁共振图谱测

试，包括 1H - 1H同核相关谱（1H - 1H COSY）、质子全相

关谱（TOCSY）和 J -分解谱（J - RES）等，用于谱图中各

峰的指认，以便鉴定代谢成分。

1. 3 统计学处理

受原始 1H - NMR图谱数据量庞大、数据点具有高

度相关性、溶剂峰等因素影响，需对 1H - NMR图谱数

据进行预处理。本研究中血样 1H - NMR图谱数据采用

0. 3 Hz线宽的指数窗函数，先进行傅里叶变换后进行

基线及相位调整。血清图谱以α -葡萄糖 δ5. 233 × 10 - 6
质子信号作为参考定标，在 δ9. 0～0. 5范围内对每段

δ0. 003积分段自动积分。同时，排除血清 1H - NMR谱

水信号范围为 δ5. 22～4. 66的积分数据，对剩余积分值

进行归一化处理。积分值导入Microsoft Excel软件，采用

SIMCA - P + 11. 0软件包进行正交偏最小二乘法判别

分析（OPLS - DA），根据所得代谢物相关系数确定对照

组与给药组的差异性代谢成分，检验水准 α = 0. 05，以
R2X，R2Y，Q2为所建模型的质量评价指标。本研究中通

过 Pearson相关系数显著性检验的 r与R的临界值确定

有统计学意义（P < 0. 05）的代谢产物临界值。

2 结果

2. 1 OPLS - DA 模式分析

利用OPLS - DA建立模型的方法评估各组小鼠的

代谢物差异，结果显示，CON组与各给药组间均有一定

分离趋势，小鼠尾部鳞片角化不全模型的区分程度和

预测程度均可达到要求，CON组与DXM组、XYKL组、

MB组、RE - L组、RE - M组、RE - H组的模型预测参数

见图 1。结果表明，醋酸地塞米松，消银颗粒，异常黏液

质成熟剂浸膏粉，低、中、高剂量土大黄根提取物对尾

部鳞片角化不全模型小鼠均有一定治疗作用。

2. 2 血清标记物的发现与鉴定

2. 2. 1 CON组与各阳性对照药组血清差异性代谢物组分

通过数据分析，CON组与DXM组、XYKL组、MB组

小鼠血清中共发现 23种差异性代谢物，详见表 1。与
CON组比较，DXM组、XYKL组、MB组小鼠血清丙氨

酸、甘氨酸、乳酸水平均显著升高，不饱和脂类、低密度

脂蛋白（LDL）、极低密度脂蛋白（VLDL）水平均显著降

低（P < 0. 05）；DXM组、XYKL组小鼠血清亮氨酸、异亮

注：模型预测参数分别为R2X = 0. 40，R2Y = 0. 87，Q2 = 0. 71；R2X = 0. 36，R2Y = 0. 81，Q2 = 0. 51；R2X = 0. 37，R2Y = 0. 91，Q2 = 0. 71；R2X =
0. 27，R2Y = 0. 94，Q2 = 0. 76；R2X = 0. 33，R2Y = 0. 96，Q2 = 0. 85；R2X = 0. 22，R2Y = 0. 95，Q2 = 0. 80。

图1 各组小鼠血清OPLS - DA得分图

Note：Predictive parameters of the model are as follows：R2X = 0. 40，
R2 Y = 0. 87 and Q2 = 0. 71；R2 X = 0. 36，R2 Y = 0. 81 and Q2 = 0. 51；R2 X = 0. 37，R2 Y = 0. 91 and Q2 = 0. 71；R2 X = 0. 27，R2 Y = 0. 94 and Q2 = 0. 76；

R2 X = 0. 33，R2 Y = 0. 96 and Q2 = 0. 85；R2 X = 0. 22，R2 Y = 0. 95 and Q2 = 0. 80.
Fig. 1 Scoring plot of OPLS - DA of serum in each group
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20
0

- 20
- 40

CON组
RE - M组

- 40 - 20 0 20 40
t［1］P

t［2］O
40
20
0

- 20
- 40

CON组
RE - H组

- 40 - 20 0 20 40- 60 60 - 60 60
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表1 模型对照组与阳性对照组小鼠血清主要差异性代谢物及相关系数

Tab. 1 Main differential metabolites and correlation coefficients in serum in the CON group and the positive control groups

注：s指单峰，d指双重峰，t指三重峰，q指四重峰，m指多重峰，dd指双二重峰。表 2同。R1，R2，R3分别为CON组与DXM组、CON组与

XYKL组、CON组与MB组的相关系数。

Note：s refers to singlet，d refers to doublet，t refers to triplet，q refers to quartet，m refers to multiplet，and dd refers to double doublet（for
Tab. 1 - 2）. R1，R2 and R3 refer to the correlation coefficients of CON group and DXM group，CON group and XYKL group，CON group and MB
group respectively.

序号

1

2

3

4

5
6
7

8
9

10

11
12

代谢物

亮氨酸

异亮氨酸

缬氨酸

丙氨酸

瓜氨酸

糖蛋白

谷氨酰胺

肌醇

酪氨酸

乳酸

甘氨酸

胆碱

归属

δ — CH3
δ — CH3
β — CH2
α — CH
δ — CH3
β — CH3
β — CH
CH3
CH3
β — CH2
α — CH2
CH3
α — CH
β — CH2
NHCO— CH3
half β — CH2
half β — CH2
half γ — CH2
α — CH
H4 / H6
half β — CH2
CH2
α - CH
H3 / H5
H2 / H6
CH3
CH
CH2
NCH2

化学位移

0. 95（d）
0. 97（d）
1. 72（m）
3. 68（dd）
0. 93（t）
1. 00（d）
1. 96（m）
0. 98（d）
1. 04（d）
2. 27（d）
3. 60（d）
1. 47（d）
3. 76（q）
1. 88（m）
2. 03（s）
2. 10（m）
2. 14（m）
2. 42（m）
3. 76（m）
3. 65（dd）
3. 05（dd）
3. 20（dd）
3. 95（dd）
6. 88（d）
7. 18（d）
1. 33（d）
4. 11（q）
3. 55（s）
3. 66（m）

R1

- 0. 65（↑）

- 0. 71（↑）

- 0. 62（↑）

- 0. 72（↑）

0. 78（↓）

- 0. 68（↑）

- 0. 64（↑）

- 0. 66（↑）

- 0. 75（↑）

- 0. 78（↑）

- 0. 83（↑）

R2

- 0. 67（↑）

- 0. 74（↑）

- 0. 67（↑）

- 0. 76（↑）

- 0. 73（↑）

- 0. 70（↑）

- 0. 68（↑）

- 0. 73（↑）

- 0. 85（↑）

- 0. 56（↑）

R3

- 0. 61（↑）

0. 56（↓）

- 0. 94（↑）

- 0. 84（↑）

序号

13

14
15

16
17

18

19

20
21
22

23

代谢物

肌酸

鲨肌醇

蛋氨酸

乙酰半胱氨酸

不饱和脂类

极低密度脂蛋白

低密度脂蛋白

丙酮

乙酸

苯丙氨酸

柠檬酸

归属

OCH2
CH3
CH2
6 × CH
β — CH2
S— CH3
γ — CH2
α — CH2

＝ CHCH2CH＝

＝ CHCH2CH2 ＝
＝ CHCH2CH2 ＝
＝ CHCH2CH2 ＝

CH3（CH2）n

CH3CH2CH2C＝

CH3CH2（CH2）n

CH2C＝ C
CH2CO
CH3CH2（CH2）n

CH2OCOR
CH3
CH3
α— CH
H2 / H6
H4
H3 / H5
half CH2
half CH2

化学位移

4. 30（m）
3. 03（s）
3. 93（s）
3. 35（s）
2. 10（m）
2. 13（s）
2. 65（dd）
3. 87（m）
2. 07（s）
5. 26（m）
5. 28（m）
5. 30（m）
5. 32（m）
0. 85（m）
0. 88（m）
1. 27（m）
2. 00（m）
2. 22（m）
1. 26（m）
4. 24（m）
2. 22（s）
1. 91（s）
3. 96（dd）
7. 32（m）
7. 37（m）
7. 42（m）
2. 52（d）
2. 67（d）

R1

- 0. 68（↑）

- 0. 68（↑）

- 0. 94（↑）

0. 79（↓）

0. 80（↓）

0. 82（↓）

0. 86（↓）

- 0. 69（↑）

- 0. 88（↑）

- 0. 80（↑）

R2

- 0. 69（↑）

- 0. 61（↑）

0. 58（↓）

0. 66（↓）

0. 82（↓）

- 0. 65（↑）

- 0. 65（↑）

R3

- 0. 71（↑）

0. 64（↓）

0. 82（↓）

0. 72（↓）

0. 65（↓）

氨酸、缬氨酸、谷氨酰胺、酪氨酸、胆碱、蛋氨酸、乙酸、

苯丙氨酸水平均显著升高（P < 0. 05）；DXM组小鼠血

清肌醇、鲨肌醇、乙酰半胱氨酸、柠檬酸水平均显著升

高，糖蛋白和丙酮水平均显著降低（P < 0. 05）；XYKL组
小鼠血清瓜氨酸和肌酸水平均显著升高（P < 0. 05）；

MB组小鼠血清肌醇和丙酮水平均显著降低，肌酸水平

显著升高（P < 0. 05）。

2. 2. 2 CON 组与土大黄根提取物组血清差异性代谢

物组分

通过数据分析，CON组与 RE - L组、RE - M组、

RE - H组小鼠血清中共发现 13种差异性代谢物，详见

表 2。与CON组比较，RE - L组、RE - M组、RE - H组小

鼠血清丙氨酸、乳酸、甘氨酸、胆碱、肌酸水平均显著升

高，LDL和VLDL水平均显著降低（P < 0. 05）；RE - M组、

RE - H组小鼠血清 α -葡萄糖和 β -葡萄糖水平均显

著升高，糖蛋白水平显著降低（P < 0. 05）；RE - H组

小鼠血清不饱和脂类和苯丙氨酸水平均显著升高，丙

酮水平显著降低（P < 0. 05）。

2. 3 皮肤组织病理学变化

CON组小鼠皮肤完全角化，颗粒层变薄或缺乏。与

•药学论著•
Pharmacy Articles

43



2023年 3月 5日 第 32卷第 5期

Vol. 32，No. 5，March 5，2023China Pharmaceuticals

CON组比较，DXM组、XYKL组、MB组小鼠均出现不同

程度的颗粒细胞层增厚或促进形成颗粒细胞层，相互

间略有差异，但不显著；RE - L组、RE - M组、RE - H组

小鼠也均出现不同程度的颗粒细胞层增厚或促进颗粒

细胞层形成，且呈剂量规律性。与DXM组、XYKL组、MB组
比较，RE - L组、RE - M组、RE - H组小鼠尾部皮肤组

织病理学变化略有差异，但不显著。详见图2。
3 讨论

银屑病为常见慢性复发性炎性皮肤病，全球发病

率为 2%～3%，欧洲南部国家发病率为 8%～11%［11］。近
年来，银屑病与代谢综合征的相关性成为皮肤病领域

的研究热点，代谢组学技术为证候本质的研究提供了

图2 各组尾部鳞片角化不全模型小鼠皮肤组织病理变化（HE染色，× 40，n = 10）
Fig. 2 Histopathological changes of skin of mouse tail model in each group（HE staining，× 40，n = 10）

RE - L组 RE - M组 RE - H组

CON组 DXM组 XYKL组 MB组

表2 模型对照组与土大黄根提取物组小鼠血清主要差异性代谢物及相关系数

Tab. 2 Main differential metabolites and correlation coefficients in serum in the CON group and the RE groups

注：ddd指双重双重二重峰。R1，R2，R3分别为CON组与RE - L组、RE - M组、RE - H组的相关系数。

Note：ddd refers to double double doublet. R1，R2 and R3 refer to the correlation coefficients of CON group and RE - L group，CON group and
RE - M group，CON group and RE - H group respectively.

序号

8

9

10

11

12
13

代谢物

肌酸

不饱和脂类

极低密度脂蛋白

低密度脂蛋白

丙酮

苯丙氨酸

归属

OCH2
CH3
CH2
＝ CHCH2CH＝

＝ CHCH2CH2 ＝
＝ CHCH2CH2 ＝
＝ CHCH2CH2 ＝

CH3（CH2）n

CH3CH2CH2C＝

CH3CH2（CH2）n

CH2C＝ C
CH2CO
CH3CH2（CH2）n

CH2OCOR
CH3
α — CH
H2 / H6
H4
H3 / H5

化学位移

4. 30（m）
3. 03（s）
3. 93（s）
5. 26（m）
5. 28（m）
5. 30（m）
5. 32（m）
0. 85（m）
0. 88（m）
1. 27（m）
2. 00（m）
2. 22（m）
1. 26（m）
4. 24（m）
2. 22（s）
3. 96（dd）
7. 32（m）
7. 37（m）
7. 42（m）

R1

- 0. 76（↑）

0. 76（↓）

0. 60（↓）

R2

- 0. 61（↑）

0. 77（↓）

0. 66（↓）

R3

- 0. 83（↑）

0. 82（↑）

0. 90（↓）

0. 87（↓）

0. 86（↓）

- 0. 74（↑）

序号

1

2
3

4

5

6
7

代谢物

丙氨酸

糖蛋白

β -葡萄糖

α -葡萄糖

乳酸

甘氨酸

胆碱

归属

CH3
α — CH
NHCO＝ CH3
C— H2
C— H4
C— H5
C— H3
C— H6
half CH2＝ CH6
C— H1
C— H2
half CH2＝ CH6
C— H6
C— H5
C— H1
CH3
CH
CH2
NCH2

化学位移

1. 47（d）
3. 76（q）
2. 03（s）
3. 24（dd）
3. 40（t）
3. 47（ddd）
3. 49（t）
3. 70（dd）
3. 90（dd）
4. 64（d）
3. 53（dd）
3. 72（dd）
3. 83（m）
3. 84（ddd）
5. 23（d）
1. 33（d）
4. 11（q）
3. 55（s）
3. 66（m）

R1

- 0. 57（↑）

- 0. 85（↑）

- 0. 86（↑）

- 0. 82（↑）

R2

- 0. 60（↑）

0. 63（↓）

- 0. 68（↑）

- 0. 71（↑）

- 0. 69（↑）

- 0. 89（↑）

- 0. 87（↑）

R3

- 0. 86（↑）

0. 88（↓）

- 0. 73（↑）

- 0. 74（↑）

- 0. 85（↑）

- 0. 79（↑）

- 0. 67（↑）
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强有力的手段［12 - 17］。文献［18 - 22］报道，代谢组学用

于新药筛选、作用机制、中枢神经系统疾病治疗等的研

究。动物模型是研究人类疾病病因、发病机制、治疗方

法的一种重要工具，其中银屑病罕见于任何非人类动

物，且自然出现的病例极少见，不适于进行科学研究。

因此，建立银屑病动物模型显得尤为必要［23］。作为研究

银屑病的可用模型，应具备相应的组织病理学特征、类

似发病机制、对抗治疗药物的相似反应。其中，小鼠尾

部鳞片角化不全模型操作简单，经济易得，国内外公

认，并普遍使用。本研究中利用银屑病角化异常的传统

天然模型（小鼠尾部鳞片角化不全模型），经血清代谢

组学、皮肤组织病理学检查，初步探讨了土大黄根提取

物对实验性银屑病的作用机制。

研究结果显示，灌胃给药 15 d后，对模型小鼠血清

化学成分的影响，DXM组、XYKL组、MB组主要表现为

上调血清氨基酸（丙氨酸、甘氨酸）、乳酸，下调血清不

饱和脂类、脂类（LDL和VLDL）；DXM组、XYKL组主要

表现为上调血清氨基酸（亮氨酸、异亮氨酸、缬氨酸、谷

氨酰胺、酪氨酸、蛋氨酸、苯丙氨酸）、胆碱、乙酸；DXM组

主要表现为上调血清肌醇、鲨肌醇、乙酰半胱氨酸、柠

檬酸，下调血清糖蛋白和丙酮；XYKL组主要表现为上

调血清瓜氨酸和肌酸；MB组主要表现为上调血清肌

酸，下调肌醇和丙酮。结果表明，地塞米松、消银颗粒、

异常黏液质成熟剂浸膏粉对模型小鼠血清化学成分的

影响主要表现在上调血清氨基酸和乳酸，下调不饱和脂

类、脂类（LDL和VLDL）水平而起作用，尤其是对血清丙

氨酸、甘氨酸影响普遍。提示DXM组、XYKL组、MB组抗

银屑病作用代谢标记物主要为丙氨酸、甘氨酸、乳酸、不

饱和脂类、脂类（LDL和VLDL），这与文献［12 - 17］报道

结论相似，但不同的阳性对照药物代谢产物不同。

研究结果显示，灌胃给药 15 d后，对模型小鼠血清

化学成分的影响，RE - L组、RE - M组、RE - H组主要

表现为上调血清氨基酸（丙氨酸、甘氨酸）、肌酸、乳酸、

胆碱，下调血清脂类（LDL和VLDL）；RE - M组、RE - H组

主要表现为上调血清α -葡萄糖和 β -葡萄糖，下调血

清糖蛋白；RE - H组主要表现为上调血清不饱和脂类

和苯丙氨酸，下调血清丙酮。结果表明，土大黄根提取

物对模型小鼠血清化学成分的影响主要表现在上调血

清氨基酸和下调血清脂类（LDL和VLDL）而起作用。提

示土大黄根提取物（1，2，4 g / kg）抗银屑病作用代谢标

记物主要为丙氨酸、甘氨酸、肌酸、乳酸、胆碱、脂类

（LDL和 VLDL），这与文献［12 - 17］报道结论相似，但

不同剂量土大黄根提取物的代谢产物不同。

研究结果显示，灌胃给药 15 d后，HE染色结果表

明，CON组小鼠皮肤完全角化，颗粒层变薄或缺乏；与

CON组比较，DXM组、XYKL组、MB组、RE-L组、RE-M组、

RE - H组均可出现不同程度的颗粒细胞层增厚或促进

颗粒细胞层形成。提示阳性对照药物和土大黄根提取物

均能改变其天然的角化形式与人类银屑病表皮相似的

小鼠尾部鳞片角化不全模型，具有治疗银屑病的作用。

综上所述，地塞米松、消银颗粒、异常黏液质成熟剂

浸膏粉和土大黄根提取物均能调节尾部鳞片角化不全模

型小鼠血清氨基酸及小分子物质代谢紊乱，升高血清丙

氨酸、甘氨酸、乳酸水平，降低血清脂类（LDL和VLDL）水
平，改善该模型小鼠的皮肤完全角化、颗粒层变薄或缺

乏，达到治疗银屑病的作用。不同药物对其模型的影响有

差异，其中地塞米松临床作用最强烈、血清差异性代谢物

最多；其次为消银颗粒、异常黏液质成熟剂浸膏粉、土大

黄根提取物，但其优势、实际作用价值有待深入研究。
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