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白癜风是一种后天性色素减退性皮肤病，表现为局部性

或泛发性色素脱失。该病发病率高、病程长且治愈率低。由

于该病的发病机制尚不十分清楚[1]，且目前尚无满意的治疗方

法，因此临床迫切需要疗效确切、不良反应小的新药出现。

复方香芪颗粒原处方名为祛白方，是我院结合传统医学

与现代医学在对白癜风认识的基础上创立的协定方，具有充

分的理论依据，同时已在我院临床应用 20多年，疗效确切，故

还具有充分的临床实践依据[2-3]。本研究拟探讨复方香芪颗粒

对白癜风模型豚鼠的药效学作用，以为其临床应用提供实验

依据。

1 材料
1.1 仪器

XD811半自动生化分析仪（上海迅达医疗仪器有限公

司）。

1.2 药材、药品与试剂

丹参、降香、白薇、紫草、苍术、红花、龙胆草、女贞子、白蒺

藜、海螵蛸、甘草、龟板购于上海万仕诚国药制品有限公司，批

号：20120506，符合2010版《中国药典》的相关质量标准。

复方香芪颗粒（自制，规格：0.45 g/粒）、白癜风胶囊（天津

宏仁堂药业有限公司，批号：20110302，规格：0.45 g/粒），临用

前均用蒸馏水制备成相应质量浓度的溶液；丙二醛（MDA）测

定试剂盒（批号：20120403）、胆碱酯酶（ChE）测定试剂盒（批
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摘 要 目的：研究复方香芪颗粒对白癜风模型豚鼠的药效学。方法：采用过氧化氢化学脱色法制备白癜风豚鼠模型，将建模后

的豚鼠分为5组，即模型对照组（水）、白癜风胶囊组[阳性对照，50 mg/（kg·d）]及复方香芪颗粒低、中、高剂量[25、100、400 mg/（kg·d）]

组，每天 1次连续灌胃给药 40 d后，观察各组豚鼠皮肤黑色素的分布及黑色素毛囊数，检测血浆中胆碱酯酶（ChE）活性、丙二醛

（MDA）含量以及血液流变学指标。试验另设空白对照组。结果：与空白对照组比较，模型对照组黑色素的分布及黑色素毛囊数

减少，ChE活性降低、MDA含量升高，血浆黏度、全血黏度以及血细胞比容显著升高，红细胞沉降率显著降低，差异均有统计学意

义（P＜0.05或P＜0.01）；与模型对照组比较，除低剂量组的细胞沉降率和血细胞比容外，阳性对照组和复方香芪颗粒高、中、低剂

量组的上述相关指标均有改善，差异均有统计学意义（P＜0.05或P＜0.01），并呈较好的量效关系。结论：复方香芪颗粒对白癜风

模型豚鼠的相关指标具有良好的改善作用。
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Pharmacodynamic Study of Compound Xiangqi Granules in Vitiligo Model Guinea Pigs
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ABSTRACT OBJECTIVE：To study the pharmacodynamics of Compound xiangqi granules in vitiligo model guinea pigs. METH-

ODS：The vitiligo guinea pigs model was established by chemical decolorization with hydrogen peroxide. Then guinea pigs were

randomly divided into 5 groups after modeling，including model control group（water），vitiligo capsules group [positive control，

50 mg/（kg·d）] and Compound xiangqi granules low-dose，medium-dose and high-dose groups [25，100，and 400 mg/（kg·d）].

They were given related medicines intragastrically once a day for 40 days. The distribution of skin melanin and the number of black

hair follicle were observed，and cholinesterase（ChE）activity，malondialdehyde（MDA）content of plasma and hemorheology in-

dexes were detected. Blank control group had also been established. RESULTS：Compared with blank control group，the distribu-

tion of skin melanin，the number of black hair follicle and ChE activity decreased in model control group，while plasma viscosity，

whole blood viscosity and hematocrit increased significantly，and erythrocyte sedimentation rate decreased significantly；there was

statistical significance（P＜0.05 or P＜0.01）. Compared with model control group，except erythrocyte sedimentation rate and hema-

tocrit of low-dose group，above indicators of positive control group and Compound xiangqi granules low-dose，medium-dose and

high-dose groups were all improved；there was statistical significance（P＜0.05 or P＜0.01），showing good effectiveness-dose rela-

tionship. CONCLUSIONS：Compound xiangqi granules improve relative indicators of experimental vitiligo model guinea pigs effec-

tively.

KEYWORDS Compound xiangqi granules；Vitiligo model；Guinea pig；Cholinesterase；Malondialdehyde；Hemorheology index-

es；Pharmacodynamics
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号：20120305）均由南京建成生物工程研究所提供；过氧化氢

溶液（上海桃浦化工厂，批号：20120402）。

1.3 动物

昆明种清洁级黑色豚鼠 60只，♀♂各半，体质量（200±

20）g，由第二军医大学实验动物中心提供，动物许可证号：

SYXK（沪）2012-0003。购回后喂养在豚鼠实验饲养室，适应

性饲养 7 d[温度：（25±2）℃；湿度：40％～60％；光照：12 h明

暗交替；给普通鼠粮，自由饮水]。

2 方法
2.1 复方香芪颗粒处方及提取、制粒方法

2.1.1 处方 丹参10 g、降香3 g、白薇10 g、紫草10 g、苍术10

g、红花6 g、龙胆草10 g、女贞子12 g、白蒺藜10 g、海螵蛸10 g、

甘草6 g、龟板5 g。

2.1.2 提取、制粒 各中药按处方比例用水提取，浓缩，用

70％乙醇沉淀，上清液浓缩成浸膏，出膏率为23％。取提取物

100 g，加入包合剂（环糊精）10 g、矫味剂（甜菊糖苷）3 g、成型

剂（聚乳糖）5 g，搅拌，滤过，喷雾干燥，加聚乙烯吡咯烷酮

（PVP）2 g，干式制粒，整粒，即得产品。喷雾干燥的进风温度

为170 ℃、出风温度为80 ℃，制得的粉粒含水分5％，直接干式

制粒，制粒时物料温度在60 ℃以下。

2.2 分组及模型制备[4]

取黑色豚鼠 60只，♀♂各半，用长剪剪去背部长毛，用硫

化钠脱去背部短毛约 4 cm×4 cm，随机分为空白对照组、模型

对照组、白癜风胶囊（阳性对照药）组与复方香芪颗粒低、中、

高剂量组。空白对照组外涂2 ml蒸馏水，其余5组外涂等量的

2 ml 5％过氧化氢溶液，每日 2次，连续 50 d。在此期间，豚鼠

每3 d脱毛1次。

2.3 给药[5]

空白对照组和模型对照组从建模第 11天起用蒸馏水灌

胃，每只2 ml，每天1次。白癜风胶囊组按人用推荐剂量（按照

人体质量 60 kg计）换算成豚鼠的给药剂量即 50 mg/（kg·d）。

复方香芪颗粒低、中、高剂量组分别为25、100、400 mg/（kg·d），

其中剂量按人用推荐剂量而得。各药物组溶于蒸馏水中给

药，体积均为2 ml。从建模第11天起灌胃给药，每天1次，连续

40 d。

2.4 病理学观察

给药结束后，取用药部位中心1 cm×1 cm皮肤，用10％甲

醛固定，石蜡包埋，切片，用多巴氧化酶法[6]进行黑色素染色，

随意观察 50个毛囊，计算其中黑色素毛囊数及皮肤黑色素的

分布情况。表皮黑色素分布的等级：“+++”示表皮基底细胞及

棘层均有黑色素；“++”示表皮基底细胞及棘层 1/2以上有黑

色素；“+”示表皮基底细胞及棘层 1/2～1/3 有黑色素；“±”示

表皮基底细胞及棘层偶见黑色素；“-”示表皮基底细胞及棘层

未见黑色素[7]。

2.5 ChE活性、MDA含量及血液流变学指标测定

末次给药2 h后，各组豚鼠用3.5％水合氯醛（10 ml/kg）麻

醉后腹主动脉取血，加入肝素抗凝管中离心得血浆，按照试剂

盒操作测定血浆中ChE活性、MDA含量；另取血于生化分析

仪中测定血液流变学指标。

2.6 统计学方法

实验数据以x±s表示。采用 SPSS 11.0软件包进行数据

处理，组间差异用One-Way ANOVA方差分析。P＜0.05为差

异具有统计学意义。

3 结果
3.1 各组豚鼠皮肤黑色素分布及黑色素毛囊数观察结果

与空白对照组比较，模型对照组豚鼠皮肤黑色素分布较

少，黑色素毛囊数显著减少，差异有统计学意义（P＜0.01），符

合造模要求。与模型组比较，白癜风胶囊组及复方香芪颗粒

低、中、高剂量组豚鼠黑色素的分布以及黑色素毛囊数均显著

增加（P＜0.05或P＜0.01），详见表1。

表1 各组豚鼠黑色素分布及黑色素毛囊数观察结果

Tab 1 Distribution of melanin distribution of skin melanin

and the number of black hair follicle in guinea pigs

of each group

组别
空白对照组
模型对照组
白癜风胶囊组
复方香芪颗粒低剂量组
复方香芪颗粒中剂量组
复方香芪颗粒高剂量组

n

10

10

10

10

10

10

剂量，mg/（kg·d）

50

25

100

400

表皮黑色素分布等级
+++

±

++

+

++

+++

黑色素毛囊数，个
38.8±3.6＊＊

20.7±4.2

36.5±5.1＊＊

28.5±4.5＊

31.7±4.2＊

35.5±3.5＊＊

注：与模型对照组比较，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01

Note：vs. model control group，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01

3.2 各组豚鼠血浆ChE、MDA检测结果

与空白对照组比较，模型对照组豚鼠血浆ChE活性显著

降低，MDA含量显著升高，差异有统计学意义（P＜0.01），符合

该模型的要求。与模型对照组比较，白癜风胶囊组及复方香

芪颗粒低、中、高剂量组豚鼠血浆ChE活性升高、MDA含量降

低，差异有统计学意义（P＜0.01），详见表2。

表2 各组豚鼠血浆ChE、MDA检测结果

Tab 2 Determination results of plasma ChE and MDA in

guinea pigs of each group

组别
空白对照组
模型对照组
白癜风胶囊组
复方香芪颗粒低剂量组
复方香芪颗粒中剂量组
复方香芪颗粒高剂量组

n

10

10

10

10

10

10

剂量，mg/（kg·d）

50

25

100

400

ChE，U/L

92.1±4.1＊

60.1±3.1

79.8±4.3＊

78.7±4.5＊

86.9±4.4＊

91.5±2.8＊

MDA，nmol/ml

5.15±0.1＊

6.57±0.3

5.33±0.3＊

6.03±0.2＊

5.64±0.1＊

5.01±0.2＊

注：与模型对照组比较，＊P＜0.01

Note：vs. model control group，＊P＜0.01

3.3 各组豚鼠血液流变学指标检测结果

与空白对照组比较，模型对照组豚鼠血浆黏度、全血黏度

及血细胞比容显著升高，红细胞沉降率显著降低，差异均有统

计学意义（P＜0.05或P＜0.01），符合白癜风临床特征，表明造

模成功。白癜风胶囊组及复方香芪颗粒中、高剂量组豚鼠血

液黏度、全血黏度及血细胞比容显著降低，红细胞沉降率显著

升高，差异均有统计学意义（P＜0.05或P＜0.01），低剂量组豚鼠

血浆黏度和全血黏度差异有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

4 讨论
白癜风主要因先天禀赋不足、惊恐伤肾、郁怒伤肝、日久

耗伤阴血、阻滞经脉，使局部气血淤滞、致肌肤不得濡养所致，

经过多年的发展，中医对其已积累了丰富的临床治疗经验[8-9]。

白癜风胶囊含有补骨脂、蒺藜、川芎、当归、红花、香附等成分，

在临床已应用多年，为治疗白癜风经典药物[10-11]，故本研究将
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其作为阳性对照药。现代医学对白癜风的发病机制仍不十分

清楚，但研究表明其与遗传因素、自身免疫、神经化学因子、氧

化应激、酪氨酸缺乏等有关[12]。笔者采用5％过氧化氢化学脱

色法制备白癜风的豚鼠模型，模型对照组肉眼观察及切片镜

下结果均符合白癜风患者皮肤临床病理特征；血浆中ChE活

性降低、MDA含量升高也符合现代医学的神经化学因子、氧

化应激学说[13]；全血及血浆黏度升高也符合中医气血淤滞之

说，表明模型建立成功。

白癜风的发生与氧化应激有着密切的联系[14]，表皮内活性

氧族过度聚集使黑素细胞膜脂质不稳定，黑素细胞膜脂质合

成及循环紊乱导致黑色素细胞被破坏。MDA是脂质发生过

氧化反应的终产物，为氧化应激发生的指标。Yildirim M等[15]

发现白癜风患者活体组织中MDA水平较正常人显著增加，也

有学者提出白癜风患者体内氧化应激的失衡很有可能源于表

皮细胞中心磷脂的组成与功能异常，其能导致线粒体电子传

递链活性下降，继而诱导活性氧族过度产生，介导脂质过氧

化，诱导黑色素细胞的死亡。皮肤黑色素的合成涉及一系列

的过程，在神经化学因子学说中，神经末梢分泌的化学物质如

乙酰胆碱能够在体外损伤黑色素细胞、抑制其合成[16]。ChE活

力下降的时候，乙酰胆碱消除减少，在突触间隙的含量增加，

黑色素细胞的损伤增加[17-18]。

复方香芪颗粒原方中当归、黄芪柔肝养血，健脾益气，补

后天之本以充气血生化之源；补骨脂益肾填髓，其含有呋喃香

豆素类物质，可提高皮肤对紫外线的敏感性，刺激黑色素细胞

的形成，对酪氨酸酶的活性也有较强的激活作用；川芎、红花、

丹参行气活血；白蒺藜、香附疏风祛邪以通络，共奏调和气血、

活血化瘀之效。本研究结果显示，复方香芪颗粒能显著增加

白癜风模型豚鼠皮肤黑色素的分布以及黑色素毛囊数，提高

血浆中ChE的活性、降低MDA含量，同时改善血液循环，表明

其对白癜风模型豚鼠相关指标具有良好的改善作用，并呈

较好的量效关系。因此，本研究结果为该药的临床应用提供

了较好的药效学实验依据。
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表3 各组豚鼠血液流变学指标检测结果

Tab 3 Determination results of hemorheology indexes in guinea pigs of each group

组别

空白对照组
模型对照组
白癜风胶囊组
复方香芪颗粒低剂量组
复方香芪颗粒中剂量组
复方香芪颗粒高剂量组

n

10

10

10

10

10

10

剂量，mg/（kg·d）

50

25

100

400

血浆黏度，mPa·s

1.31±0.05＊＊

1.53±0.08

1.36±0.10＊＊

1.44±0.07＊

1.41±0.12＊

1.29±0.08＊＊

红细胞沉降率，mm/h

6.41±0.82＊

5.53±0.83

6.26±0.68＊

5.76±0.98

6.17±0.63＊

6.29±0.80＊

血细胞比容，％

46.50±2.92＊

52.02±2.15

46.46±1.63＊

49.02±2.15

47.36±2.63＊

47.05±1.65＊

全血黏度，mPa·s

高切
5.03±0.41＊＊

7.12±1.13

5.10±0.92＊＊

6.04±0.84＊

5.21±1.03＊＊

4.82±0.78＊＊

中切
5.87±1.31＊

9.02±0.43

6.11±0.76＊＊

7.85±1.24＊

6.23±0.63＊＊

6.03±0.55＊＊

低切
7.22±1.33＊＊

11.23±1.35

8.04±1.15＊＊

9.71±0.53＊

8.34±1.21＊＊

7.52±0.46＊＊

注：与模型对照组比较，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01

Note：vs. model control group，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01
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