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摘要 银屑病是一种慢性炎症性疾病
,

发病机理尚未完全清楚
,

且易复发
,

目前无理想的治疗方法
,

主要以药

物控制症状治疗为主
。

本文从中西 医两个方面对银屑病的药物治疗进展进行综述
。
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银屑病是一种以表皮过度增殖
、

伴角化不全及

真皮淋巴细胞浸润为特征的慢性炎症性皮肤病
,

难

治易复发
。

目前治疗主要是药物治疗
,

分为内治法

和外治法
。

本文将中西医治疗银屑病的代表性药物

及其分类做一综述
。

发病机制

银屑病发病机制尚未完全明了
,

可能由多种途

径诱发
,

如遗传因素
,

免疫功能异常
,

代谢障碍
,

感染

和精神应激反应等
,

导致表皮角质形成细胞增殖过

度
,

角化不完全及真皮炎症反应
。

转基因小鼠模型

的应用使银屑病发病机制的研究取得了较大的进

展
, 一

血管内皮生长因子 转基因鼠表现

为皮肤血管增生
、

异常表皮增殖
、

分化和炎症
,

与人

银屑病相似
。

单核营酸多态性研究发现
,

基

因 十 基因型和 等位基因频率显著增

高
,

个体血管遗传组成可能决定银屑病的易感性
。

份 信号传导与转录活化因子 小鼠自发

产生银屑病损害的全部特征
,

竹 在活化的角质

形成细胞和免疫细胞之间提供了重要的联系
,

二者

相互依赖参与银屑病的发病
。

另外
,

表皮 蛋白

缺失也可导致银屑病和银屑病性关节炎
。

这些研究

为进一步阐明银屑病的发病机制和探索新的治疗方

法提供了实验依据
‘ 。

型银屑病提供了依据
。

中成药治疗仁
’ 主要有以下几种 复方青黛胶囊具

有清热解毒
、

活血化癖
、

祛风止痒等功效
,

服用方便
,

不良反应小
,

便于携带
,

患者乐于接受
,

尤其适用于进

展期银屑病患者
。

一清胶囊不仅具有广谱抗菌作用
,

同时具有清热燥湿
、

泻火解毒作用
,

治疗伴有扁桃体

肿大的寻常型银屑病疗效好
,

且无不良反应
,

值得临

床推广使用
。

另外还有银屑灵冲剂
、

靛玉红等
。

中药针剂临床应辨证论治
。

如证候表现 以热

毒
、

湿热
、

血热证为主者
,

可选用清开灵注射液
、

鱼腥

草注射液
、

双黄连注射液等
。

对于各种原因不方便

服中药的患者
,

可辨证组方中药煎液进行保留灌肠
,

此法不失为治疗银屑病的一种新的给药途径
。

外治法 朱仁康〔 〕强调银屑病进行期皮疹宜

安抚
,

可用性质温和
、

刺激性小的凡士林软膏
、

玉黄

膏等治疗
。

有报道称以明矾
、

地榆
、

大黄
、

苦参等组

成消疹汤
,

煎汤外洗 或用消炎止痒洗剂通过中药气

疗仪对患者进行熏蒸治疗 或用丹参注射液穴注足

三里
,

均取得较好的疗效〔〕
。

切忌使用刺激性强的

角质剥脱剂
,

或用热水烫洗
。

若无明显干燥痰痒等

不适
,

可不涂外用药物
,

仅以内服为主
。

中医治疗

内治法 牟艳华等川通过对国内近 年来中

医药治疗银屑病相关文献的分析
,

发现银屑病进行

期多属血热型
,

常用中药依次为生地
、

获菩
、

紫草
、

丹

皮
、

赤芍
、

白鲜皮
、

金银花
、

白茅根
、

槐花
、

甘草
、

白花

蛇舌草
、

丹参
、

当归
、

桅子
。

为研究治疗进展期寻常
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‘ 二

合成药物及生物制剂

西医治疗方案必须结合具体情况具体分析
。

一

般公认的治疗原则是 长期性与阶段性结合
,

内用药

与外用药结合
。

寻常型的轻
、

中度银屑病以外用药

为主
,

中
、

重度用药则应内外结合 特殊型则以内用

为主
,

内外结合
。

内治法 内用药物很多
,

主要有抗生素
,

最常

用的是青霉素 维 酸
,

主要为阿维 酉旨和阿维

酸 甲氨蝶吟
,

经适应证严格筛选后如果使用得当并

注意监测
,

则肝纤维化等副作用的发生率可以大大

减低 环抱菌素 与他克莫司
,

但禁用于严重感染
、

恶性肿瘤
、

肾功能不全以及重度高血压患者 皮质类
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长期缓解
,

也可用于长期治疗
「

’了。

” 」是白细胞介素
一 一

和

拮抗剂
, 一

和
一

可刺激 型
一

辅助细胞的

应答
,

这些细胞介导的异常免疫应答在斑块型银屑

病的发展中起关键作用
。

可以皮下注射

给药
,

而不是象英利昔单抗那样需每两个月在医院

滴注
。

抗肿瘤坏死因子 药 有望成

为中
、

重度银屑病的治疗药物
’ 〕。 。 是人

抗 抗体
,

选择性地靶向人
,

从而中和其病

理生理效应
,

公司在化合物的组分中加入聚乙

二醇
,

使其与目前的抗 药区别开来
,

后者因没

有这种调整
,

故功能性半衰期较短
。

阿达木单抗可用于严重银屑病和银屑病关节

炎〔
’ 。

阿达木单抗是单克隆抗体
,

靶向肿瘤坏

死因子 。
,

但试验设计无安慰剂对照
、

无随机分组
、

实验人数较少
,

决定了阿达木单抗还需要进一步的

临床研究
。

小结

根据目前对银屑病发病机制的研究以及药物治

疗实践证明
,

合成药的近期疗效确切
,

行之有效
,

但

同时治疗不彻底
,

复发率高
,

副作用较大 而中医治

疗历史悠久
,

经验丰富
,

治疗效果作用持久
,

复发率

低
,

不良反应轻
,

但服用不方便
,

且作用机制不十分

明确
,

故采用中西医结合治疗
,

可取长补短
,

优势互

补
,

在提高疗效的同时也能降低不良反应
,

值得大力

推广
。

近年来新型生物制剂的出现为银屑病的治疗

提供了新的选择
’‘」,

但要注意使用得当
,

尽量作到
“

最大药效
,

最小毒性
” 。
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固醇激素
,

一般只用于危及生命的严重银屑病患者
,

如严重的全身性脓疤型银屑病
、

关节病型银屑病和

红皮病型银屑病
,

使用应该严格限制
,

切勿滥用 〔 〕
。

利阿哇 。 〔 是咪哩类衍生物
,

一种维

酸模拟物
,

为维 酸代谢阻滞剂
,

作用于核受体
,

抑制全反式维 酸的代谢
,

以增加内源性维 酸的

水平
。

病人最常见的副作用是痰痒
、

干燥病
、

唇炎
,

但通常不严重
,

治疗停止后能很快消失
。

一 〔’。〕,

具有抑制基质金属蛋白酶和抑制血

管内皮生长因子的双重作用
,

是一种抗血管生成药

物
。

病人最常见的副作用表现在胃肠系统反应
,

皮

肤和附属器病变
,

主要是恶心
、

呕吐
、

腹泻
、

胃肠胀

气
、

便秘
、

座疮等
。

外治法 如果皮损面积不超过其体表面积的
,

暂不考虑内服药物治疗
,

使用外用药物即可达

到比较理想的目的
。

外用药物如果使用面积小
,

吸

收少
,

药物毒副反应较少
,

不容易引起肝
、

肾功能损

害
,

比较安全
。

外用药物种类较多
,

主要有润肤剂
、

角质促成

剂
、

焦油类制剂
、

葱林
、

皮质类固醇制剂
、

喜树碱
、

维

酸类
、

维生素 衍生物
、

辣椒辣素
、

芥子气软膏
、

基因工程单克隆抗体等
,

可根据病情单独使用
,

也可

联合应用
,

达到延长疗效减少不良反应的目的 川
。

他克莫司〔”〕是一种大环内醋物
,

也是一种免疫

抑制剂
。

他克莫司的软膏可作为面部银屑病的首选

用药
。

匹美克莫司 ” , 主要作用于

细胞
,

对炎性皮损渗透性好
,

故目前皮肤科以外用为

多
。

钙泊三醇 〕 。
,

盯 是维生素 活

性代谢产物
一

的类似物
,

可抑制表皮细

胞增殖
、

促进正常分化
、

抑制中性粒细胞积聚和改善

皮肤炎症
,

对于重度银屑病推荐采取环抱素 系统

用药和钙泊三醇局部外用的联合治疗方法
。

新型生物制剂 新型生物制剂主要有英利昔

单抗
、

依法利珠单抗
、

依那

西普
、

阿 法 赛 特
、

、

阿达木单抗等仁
’ 〕。

英利昔单抗可显著改进重度银屑病病人的生活

质量
,

还可以改善银屑病性关节炎的症状和体征
,

注

意并尽量避免血清病
。

依法利珠单抗作用温和
,

对

大部分病人有效
,

每周一次皮下注射的方式维持治

疗可改进银屑病患者生活质量
,

且病人对该药都能

很好耐受
,

可用于长期治疗银屑病
。

依那西普适用

于中重度斑块型银屑病
,

可单独使用
,

也可与甲氨蝶

吟合用治疗银屑病性关节炎
,

安全性好
,

适用于小儿

和成人患者
。

阿法赛特是 第一个批准用于中

至重度斑块型银屑病治疗的生物制剂
,

能够使患者
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,

以及最优的反应条件为
, ,

即温度为 ℃
,

和 投料的摩尔比为
。

表 制备的正交实验结果

序号 收率

实验

实验

实验

实验

实验

实验

实验

实验

实验

均值 一

均值

均值

极差

增大脉的比例
,

相应得到的咪哩酮环合收率较

高
,

分析原因很有可能因为脉在较高的温度下很容

易分解
,

但是过多的加大脉的量则会导致副产物的

比例增大
,

收率降低
。

由于此反应的副产物较多
,

因

此造成了后处理极为复杂
,

除了在最优条件下
,

主产

物能够从溶液中析出
,

并经重结晶纯化外
,

其他反应

条件下的主产物均很难从溶液中析出
,

要经过多次

柱层析分离纯化
。

本试验对芳基取代咪哩酮的环合反应进行了合

成工艺研究
,

提出了最佳的环合条件
。

最佳条件下

的环合反应收率由原 工艺的 提高至
,

且分离纯化操作简便
,

对于芳基取代咪哩酮的放大

合成提供了新工艺
。
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表 制备的正交试验方差分析

因素 误差

自由度 一

】

比

讨论

由正交实验结果分析可以看出
,

温度对反应的

影响 因素 要小于投料比例的影响 因素
,

温

度高时 ℃
,

随着反应的进行
,

反应液的颜色变

深
,

副产物增多
,

温度低时 ℃
,

反应时间过长
,

达到 ℃为
,

℃为 才可以反应

完全
。

并且温度过高时
, , 一

二甲基甲酞胺容易分

解
。
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