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摘 要 目的：研究藏药独一味抗类风湿关节炎（RA）的作用及其药效物质基础。方法：将 56只 SD 大鼠随机分为正常对照组

（0.5％羧甲基纤维素钠溶液），模型组（0.5％羧甲基纤维素钠溶液），甲氨蝶呤组（阳性对照组，3 mg/kg），独一味水提液低、中、高剂

量组（0.5、1、2 g/kg，以生药量计）和独一味总黄酮组（200 mg/kg，以黄酮提取物计），每组8只。除正常对照组外，其余各组大鼠均

于右后足垫注射弗氏完全佐剂（FCA）复制佐剂性关节炎模型。注射FCA次日，各组大鼠灌胃相应药物，每天给药1次（仅甲氨蝶

呤组每3天给药1次），连续给药30天。给药第15、30天时，分别测定大鼠左后足的足肿胀度，计算其关节炎指数。第30天给药结

束后，采用酶联免疫吸附法测定各组大鼠血清中肿瘤坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素1β（IL-1β）、IL-6、IL-10水平，计算其胸腺指

数、脾指数，并采用苏木精-伊红染色法观察各组大鼠踝关节的病理学变化。结果：与正常对照组比较，模型组大鼠给药第15、30天

时的足肿胀度、关节炎指数以及给药第30天时的脾指数和血清中TNF-α、IL-1β、IL-6水平均显著升高（P＜0.01）；给药第30天时的

胸腺指数、IL-10水平均显著降低（P＜0.01）；踝关节可见明显的滑膜细胞增生、浸润关节腔等病理学改变。与模型组比较，各给药

组大鼠给药第15、30天时的足肿胀度、关节炎指数以及给药第30天时的脾指数和血清中TNF-α、IL-1β、IL-6水平均显著降低（P＜

0.01）；给药第30天时的胸腺指数和血清中 IL-10水平均显著升高（P＜0.01）；关节炎病理学变化明显改善。与独一味水提液高剂

量组比较，独一味总黄酮组大鼠给药第15天时的足肿胀度以及给药第15、30天时的关节炎指数、胸腺指数、脾指数、炎症细胞因子

水平、踝关节病理学变化等差异均无统计学意义（P＞0.05）。结论：藏药独一味具有良好的抗RA作用，总黄酮可能是其药效物质

基础。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To study the effects and active ingredients of Tibetan medicine Lamiophlomis rotata against

rheumatoid arthritis （RA）. METHODS：Fifty-six SD rats were randomly divided into normal control group （0.5％ sodium

carboxymethylcellulose），model group （0.5％ sodium carboxymethylcellulose），methotrexate group （positive control group，3

mg/kg），L. rotata water extract low-dose，medium-dose and high-dose groups（0.5，1，2 g/kg，by crude drug），L. rotata total

flavonoid group（200 mg/kg，by flavonoid extat），with 8 rats in each group. Except for normal control group，other groups were

given Freund’s complete adjuvant（FCA）on the rat’s right hind footpad to induce adjuvant-induced arthritis model. The next day

after injection of FCA，rats in all groups were given relevant medicine intragastrically，once a day （once every 3 days for

methotrexate group） for 30 days. At 15th and 30th day of administration，the degree of paw swelling of left hind foot was

measured，and the arthritis index，spleen index were calculated. At the end of 30th day of administration，the levels of TNF-α，IL-1β，

IL-6 and IL-10 in rat serum were determined by ELISA assay，the thymus index and spleen index were calculated，the pathological

changes of the ankle joints were observed by HE staining. RESULTS：Compared with normal control group，degree of paw

swelling，arthritis index at 15th and 30th day of administration

as well as the spleen index and the levels of TNF-α，IL-1β，

IL-6 in serum at 30th day of administration were significantly

increased in model group（P＜0.01）；while the thymus index

and IL-10 level at 30th day of administration were

significantly decreased（P＜0.01）；synovial cell proliferation
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类风湿关节炎（Rheumatoid arthritis，RA）是一种常

见的自身免疫性疾病，病因尚不清楚，其发病机制可能

与免疫紊乱、环境、遗传易感等因素相关[1]，其特征是滑

膜炎症和增生、自身抗体产生（如类风湿因子和抗瓜氨

酸化蛋白抗体）、软骨和骨破坏以及全身性症状（包括心

血管、肺、骨骼和心理疾病等）[2]。RA是一种慢性疾病，

可造成患者生活质量、生理功能和心理功能等的下降，对

个人和社会都造成了沉重负担[3]。而研究显示，中医药在

改善RA症状、延缓RA骨破坏等方面发挥着重要作用[4]。

独一味系藏族习用药材，为唇形科植物独一味

Lamiophlomis rotata（Benth.）Kudo 的干燥地上部分。

2020年版《中国药典》（一部）中记载，独一味具有活血止

血、祛风止痛的功效，用于跌打损伤、外伤出血、风湿痹

痛等[5]。目前关于独一味的研究主要集中在其活血止血

的物质基础及作用机制上[6－8]，而对其祛风止痛功效的

研究较少。独一味祛风止痛的功效主要用于治疗风湿

痹痛相关疾病，而风湿痹痛又是RA的典型特征[9]。王丽

娟等[10]以足肿胀、关节炎指数、胸腺指数、肾上腺指数、

足前列腺素含量为评价指标，证实了独一味能明显抑制

佐剂性关节炎（AA）模型大鼠原发性和继发性病变；临

床研究也表明，独一味对RA患者具有较好的临床疗效

和安全性[11]。但目前还未见基于中医药整体观的独一

味抗RA的药效物质基础研究报道。本课题组前期采用

网络药理学技术对独一味抗RA的药效物质基础进行了

预测，发现独一味黄酮类成分可能是其潜在活性成分

群[12]。鉴于此，本研究基于能体现RA发病机制的大鼠

AA模型，以更丰富的评价指标对独一味水提液和总黄

酮的抗RA作用进行考察，为阐明独一味抗RA的药效物

质基础及其临床应用提供参考。

1 材料
1.1 主要仪器

本研究所用主要仪器有Elx800型酶标仪（美国Bio

Tek公司）、DFC310 FX型生物显微镜（德国Leica公司）、

MNT-150 型游标卡尺（上海美耐特实业有限公司）、

EL240型分析天平（瑞士 Mettler Toledo 公司）和 Elix 型

超纯水仪（美国Millipore公司）等。

1.2 主要药品与试剂

独一味药材于2018年收集于青海玉树县，经重庆三

峡医药高等专科学校药学院马羚副教授鉴定为唇形科

植物独一味L. rotata（Benth.）Kudo的干燥地上部分，药

材标本（编号 duyiwei2018.12）保存于西南大学药学院·
中医药学院。弗氏完全佐剂（FCA，批号7027）购自美国

Chondrex 公司；甲氨蝶呤片（批号 036190309，规格 2.5

mg/片）购自上海上药信谊药厂有限公司；肿瘤坏死因子

α（TNF-α）、白细胞介素1β（IL-1β）、IL-6、IL-10酶联免疫

吸附（ELISA）检测试剂盒（批号分别为 TAE-569r、

TAE-370r、TAE-385r、TAE-371r）均购自天津安诺瑞康生

物技术有限公司；苏木精-伊红（HE）染色试剂盒（批号

C0105S）购自上海碧云天生物技术有限公司；羧甲基纤

维素钠（CMC-Na）购自成都市科龙化工试剂厂；其余试

剂均为分析纯，水为超纯水。

1.3 动物

本研究所用动物为健康雄性SD大鼠，共56只，5～6

周龄，体质量 120～140 g，购自重庆恩斯维尔生物科技

有限公司[动物生产许可证号：SCXK（湘）2016-0002）]。

饲养期间大鼠自由进食和饮水，予自然光照。饲养室环

境温度为（22±2）℃，相对湿度为40％～70％。大鼠适

应性喂养4天后进行实验。本实验方案符合西南大学实

验动物伦理审查委员会对动物伦理的要求。

2 方法
2.1 独一味水提液和总黄酮的制备

将独一味药材剪碎至 0.5～2 cm 长短，加 5 倍量

（mL/g，下同）水浸泡 1.5 h 后，再加 12倍量水煎煮提取

1.5 h，过滤，收集滤液；滤渣再加 12倍量水煎煮提取 1.5

h，过滤，收集滤液。合并 2次滤液，以 80 ℃旋转蒸发仪

减压浓缩至质量浓度为0.5 g/mL（以生药量计），作为母

液。以0.5％CMC-Na溶液稀释母液，分别得到质量浓度

为 0.05、0.1、0.2 g/mL 的独一味水提液（以生药量计），

备用。

参考贾正平等[6]的方法制备独一味总黄酮：取适量

质量浓度为 0.5 g/mL的独一味水提液于烧杯中，加 5倍

体积水，充分搅拌后，上样于已处理好的聚酰胺色谱柱；

先以水洗脱至无色，然后用 70％乙醇溶液洗脱色谱柱，

并收集70％乙醇洗脱液，减压浓缩，即得独一味总黄酮，

得率为 9.91％。根据 2020年版《中国药典》（一部）独一

味片中总黄酮含量测定方法[5]进行测定，结果所制独一

and infiltration of articular cavity were observed in ankle joint. Compared with model group，degree of paw swelling，arthritis index

at 15th and 30th day of administration as well as the spleen index and the levels of TNF-α，IL-1β，IL-6 in serum at 30th day of

administration were significantly decreased in each medicine group（P＜0.01）；while the thymus index and IL-10 level at 30th day

of administration were significantly increased （P＜0.01）；the pathological changes of arthritis were significantly improved.

Compared with L. rotata water extract high-dose group，there were no significant differences in degree of paw swelling at 15th day

of administration as well as the arthritis index，spleen index ，levels of inflammatory cytokines and pathological changes of ankle

joint in L. rotata total flavonoid group（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Tibetan medicine L. rotata shows well anti-RA activity，and

total flavonoids may be the active ingredients of its efficacy.

KEYWORDS Lamiophlomis rotata；Rheumatoid arthritis；Adjuvant-induced arthritis；Active ingredients；Total flavonoids；Rat
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味总黄酮样品的纯度以芦丁计为63.86％。

2.2 分组、造模与给药

将 56只大鼠随机分为正常对照组，模型组，甲氨蝶

呤组（阳性对照组），独一味水提液低、中、高剂量组和独

一味总黄酮组，每组8只。造模前先用游标卡尺测定各

组大鼠的左后足掌厚度，记为第0天的足掌厚度。除正

常对照组外，其余各组大鼠均于右后足垫注射FCA 0.05

mL复制AA模型[13]；正常对照组大鼠注射等体积生理盐

水。注射 FCA 次日，阳性对照组大鼠灌胃甲氨蝶呤（3

mg/kg[14]，以 0.5％CMC-Na溶液为溶剂制成混悬液）；独

一味水提液低、中、高剂量组大鼠分别灌胃独一味水提

液[0.5、1、2 g/kg（以生药量计），剂量参考 2020年版《中

国药典》（一部）中独一味片的临床使用剂量进行换算后

制定 [5]]；独一味总黄酮组大鼠灌胃总黄酮提取物（200

mg/kg，以0.5％CMC-Na溶液为溶剂制成混悬液，剂量相

当于独一味水提液高剂量组中黄酮类成分的量）；正常

对照组和模型组大鼠灌胃等体积 0.5％ CMC-Na溶液。

仅甲氨蝶呤组大鼠每 3天给药 1次，其余各组大鼠均每

天给药1次，给药体积均为10 mL/kg，连续给药30天。

2.3 大鼠一般情况观察

给药第 15天时，观察各组大鼠的精神、活动状态和

饮食、体毛色泽及关节红肿情况，并测定其体质量。根

据大鼠未注射FCA的另外 3只肢体的关节红肿情况判

断是否造模成功[15]。

2.4 大鼠足肿胀度的测定

分别于第15、30天给药4 h后，采用游标卡尺测定各

组大鼠左后足掌的厚度（mm），并计算其足肿胀度（足肿

胀度＝第15天或第30天的左后足掌厚度/第0天的左后

足掌厚度）。

2.5 大鼠关节炎指数的测定

第15、30天给药4 h后，按5级评分法对大鼠未注射

FCA的其余 3只肢体的病变程度进行评分[15]：无红肿，0

分；足小趾关节红肿，1分；趾关节和足趾均肿胀，2分；踝

关节以下的足爪均肿胀，3分；包括踝关节在内的全部足

爪红肿，4分。3只肢体评分之和即为关节炎指数。

2.6 大鼠炎症细胞因子水平的测定

第 30天给药后，大鼠禁食不禁水 12 h，测定大鼠体

质量，观察大鼠左后足掌肿胀情况并拍照。然后腹腔注

射 3.5％水合氯醛（10 mL/kg）将大鼠麻醉，腹主动脉采

血，在4 ℃下放置过夜，然后在4 ℃下以3 000 r/min离心

10 min，取上层血清。按相应ELISA检测试剂盒说明书

方法操作，分别检测血清中致炎细胞因子（TNF-α、IL-

1β、IL-6）和抗炎细胞因子（IL-10）的水平。

2.7 大鼠胸腺指数和脾指数的测定

大鼠腹主动脉采血后，立即剥离其胸腺和脾脏，用

滤纸轻轻擦拭干净，称质量，计算胸腺指数和脾指数：胸

腺指数＝胸腺质量（mg）/体质量（g）；脾指数＝脾质量

（mg）/体质量（g）。

2.8 大鼠踝关节病理学变化的观察

取大鼠左踝关节，以 4％多聚甲醛固定，再经过脱

钙、脱水、常规石蜡包埋、切片（厚度 4～5 μm），行常规

HE染色后，在显微镜下观察大鼠踝关节的病理学变化

（包括炎症反应、滑膜增生、软骨破坏等）。

2.9 统计学方法

采用 SPSS 21.0软件进行数据分析。计量资料以

x±s表示，同组间不同给药时间的比较采用配对 t检验；

多组间比较采用单因素方差分析，方差齐者组间两两比

较采用LSD法，方差不齐者组间两两比较采用Dunnett’s

T3法。P＜0.05表示差异具有统计学意义。

3 结果
3.1 独一味水提液和总黄酮对AA模型大鼠一般情况

的影响

给药第 15天时，与正常对照组比较，模型组大鼠表

现出精神倦怠、活动减少、食欲下降、被毛失去光泽、体

质量减轻等症状，且未注射FCA的其余3只肢体均出现

不同程度的关节红肿，表明造模成功。上述现象在各给

药组大鼠中均有所改善。

3.2 独一味水提液和总黄酮对AA模型大鼠足肿胀度

的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠给药第 15、30天时

的足肿胀度均显著升高（P＜0.01）。与模型组比较，各

给药大鼠给药第 15、30天时的足肿胀度均显著降低

（P＜0.01）。与同组给药第 15天时比较，各给药组大鼠

给药第 30天时的足肿胀度均显著降低（P＜0.01），而模

型组差异无统计学意义（P＞0.05）。与独一味水提液高

剂量组比较，独一味总黄酮组大鼠给药第15天时的足肿

胀度差异无统计学意义（P＞0.05），但给药第 30天时的

足肿胀度显著升高（P＜0.05）。给药第 15、30天时各组

大鼠的足肿胀度测定结果见表1。

表1 给药第15、30天时各组大鼠的足肿胀度测定结果

（x±±s，n＝8）

Tab 1 Degree of paw swelling of rats in each group at

15th and 30th day of administration（x ±± s，

n＝8）

组别

正常对照组
模型组
甲氨蝶呤组
独一味水提液低剂量组
独一味水提液中剂量组
独一味水提液高剂量组
独一味总黄酮组

足肿胀度
给药第15天
1.06±0.03

2.39±0.35＊＊

1.47±0.11##

2.10±0.25##

1.95±0.19##

1.78±0.11##

1.93±0.09##

给药第30天
1.14±0.03

2.35±0.17＊＊

1.19±0.07##ΔΔ

1.78±0.09##ΔΔ

1.69±0.10##ΔΔ

1.43±0.12##ΔΔ

1.65±0.24##ΔΔ▲

注：与正常对照组比较，＊＊P＜0.01；与模型组比较，##P＜0.01；与同

组给药第 15天时比较，ΔΔP＜0.01；与独一味水提液高剂量组比较，
▲P＜0.05

Note：vs. normal control group，＊＊P＜0.01；vs. model group，##P＜

0.01；vs. 15th day of administration in the same group，ΔΔP＜0.01；vs. L.

rotata water extract high-dose group，▲P＜0.05
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3.3 独一味水提液和总黄酮对AA模型大鼠关节炎指

数的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠给药第 15、30天时

的关节炎指数均显著升高（P＜0.01）。与模型组比较，

各给药组大鼠给药第 15、30天时的关节炎指数均显著

降低（P＜0.01）。与同组给药第 15天时比较，各给药组

大鼠给药第 30天时的关节炎指数均显著降低（P＜0.05

或 P＜0.01），而模型组差异无统计学意义（P＞0.05）。

与独一味水提液高剂量组比较，独一味总黄酮组大鼠

给药第 15、30天时的关节炎指数差异均无统计学意义

（P＞0.05）。给药第 30天时各组大鼠的左后足掌见图

1，给药第 15、30天时各组大鼠的关节炎指数测定结果

见表2。

3.4 独一味水提液和总黄酮对AA模型大鼠血清中炎

症因子水平的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠血清中TNF-α、IL-1β、

IL-6水平均显著升高（P＜0.01），IL-10水平显著降低

（P＜0.01）。与模型组比较，各给药组大鼠血清中

TNF-α、IL-1β、IL-6水平均显著降低（P＜0.01），IL-10水

平均显著升高（P＜0.01）。各组大鼠血清中TNF-α、IL-1β、

IL-6和 IL-10水平测定结果见表3。

3.5 独一味水提液和总黄酮对AA模型大鼠胸腺指数、

脾指数的影响

与正常对照组比较，模型组大鼠胸腺指数显著降低

（P＜0.01），脾指数显著升高（P＜0.01）。与模型组比较，

各给药组大鼠的胸腺指数均显著升高（P＜0.01），脾指

数均显著降低（P＜0.01）。各组大鼠胸腺指数、脾指数

测定结果见表4。

表4 各组大鼠胸腺指数、脾指数测定结果（x±±s，n＝8，

mg/g）

Tab 4 Thymus index and spleen index of rats in each

group（x±±s，n＝8，mg/g）

组别
正常对照组
模型组
甲氨蝶呤组
独一味水提液低剂量组
独一味水提液中剂量组
独一味水提液高剂量组
独一味总黄酮组

胸腺指数
1.98±0.36

1.22±0.13＊＊

1.73±0.17##

1.42±0.14##

1.56±0.27##

1.60±0.16##

1.70±0.11##

脾指数
2.76±0.30

6.75±1.69＊＊

3.28±0.45##

3.70±0.73##

3.58±0.30##

3.20±0.38##

3.08±0.18##

注：与正常对照组比较，＊＊P＜0.01；与模型组比较，##P＜0.01

Note：vs. normal control group，＊＊P＜0.01；vs. model group，##P＜

0.01

图1 给药第30天时各组大鼠的左后足掌外观

Fig 1 Appearance of left hind paw of rats in each

group at 30th day of administration

A.正常对照组 B.模型组

C.甲氨蝶呤组 D.独一味水提液低剂量组

E.独一味水提液中剂量组 F.独一味水提液高剂量组

G.独一味总黄酮组

表2 给药第15、30天时各组大鼠的关节炎指数测定结

果（x±±s，n＝8，分）

Tab 2 Arthritis index of rats in each group at 15th

and 30th day of administration（x ±± s，n＝8，

score）

组别
正常对照组
模型组
甲氨蝶呤组
独一味水提液低剂量组
独一味水提液中剂量组
独一味水提液高剂量组
独一味总黄酮组

给药第15 天
0

9.00±0.93＊＊

5.88±0.83##

7.50±0.76##

6.63±0.74##

6.25±0.71##

7.00±0.76##

给药第30 天
0

9.25±0.89＊＊

3.75±0.89##ΔΔ

6.25±0.46##ΔΔ

5.63±0.52##Δ

5.25±1.04##Δ

5.88±0.83##ΔΔ

注：与正常对照组比较，＊＊P＜0.01；与模型组比较，##P＜0.01；与同

组给药第15 天时比较，ΔP＜0.05，ΔΔP＜0.01

Note：vs. normal control group，＊＊P＜0.01；vs. model group，##P＜

0.01；vs. 15th day of administration in the same group，ΔP＜0.05，ΔΔP＜0.01

表 3 各组大鼠血清中炎症因子水平测定结果（x±±s，

n＝8，pg/mL）

Tab 3 Serum levels of inflammation factors of rats in

each group（x±±s，n＝8，pg/mL）

组别
正常对照组
模型组
甲氨蝶呤组
独一味水提液低剂量组
独一味水提液中剂量组
独一味水提液高剂量组
独一味总黄酮组

TNF-α

223.97±28.30

461.85±16.87＊＊

240.71±18.40##

322.91±27.73##

288.58±41.92##

259.34±41.34##

260.56±35.38##

IL-1β

171.89±20.48

380.30±25.48＊＊

195.36±25.88##

268.39±78.06##

251.26±34.12##

262.09±48.70##

274.83±39.69##

IL-6

78.47±15.78

181.05±22.24＊＊

90.14±12.97##

122.17±27.83##

99.80±31.61##

92.34±16.31##

94.05±18.78##

IL-10

351.44±44.76

220.19±76.45＊＊

482.91±44.41##

361.32±86.49##

490.45±36.69##

553.78±52.97##

537.66±86.10##

注：与正常对照组比较，＊＊P＜0.01；与模型组比较，##P＜0.01

Note：vs. normal control group，＊＊P＜0.01；vs. model group，##P＜

0.01
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3.6 独一味水提液和总黄酮对AA模型大鼠踝关节病

理学变化的影响

正常对照组大鼠踝关节滑膜细胞结构完整、排列整

齐，细胞下为疏松结缔组织，无炎症细胞浸润。与正常

对照组比较，模型组大鼠踝关节组织可见明显的滑膜细

胞增生、浸润关节腔，滑膜细胞下的结缔组织因胶原纤

维增生而变得紧密，间质可见明显的炎症细胞浸润。与

模型组比较，各给药组大鼠上述症状均不同程度地好

转，滑膜细胞向关节腔的浸润、间质的炎症细胞浸润均

不同程度地减轻。各组大鼠踝关节病理学变化显微图

见图2。

4 讨论
AA是一种经典的免疫炎症模型，其发病机制和病

理表现与人体RA相似，目前已被广泛用于抗RA药物研

发的基础研究中[16－17]。甲氨蝶呤是在临床上用于治疗

RA的首选药物之一，其在开发治疗RA药物的基础研究

中常被用作阳性药物[13，18]。故本研究以甲氨蝶呤为阳性

对照药物，采用AA大鼠模型来研究独一味水提液和总

黄酮的抗RA作用。在RA中，致炎细胞因子和抗炎细胞

因子之间的不平衡会诱导自身免疫、慢性炎症的发生，

并由此引起关节损伤[19]。TNF-α、IL-1β、IL-6是常见的致

炎细胞因子，IL-10是常见的抗炎细胞因子，这些细胞因

子广泛参与了RA的发病进程[19－20]。相关研究发现，在

RA患者的血清中TNF-α水平显著升高，其与RA患者的

炎症和关节破坏直接相关[21]。TNF-α可通过多方面因素

介导RA的发生与发展，如刺激B淋巴细胞、T淋巴细胞

和自然杀伤细胞的增殖和分化，诱导产生其他促炎细胞

因子（如 IL-1、IL-6），促进滑膜细胞上调溶血素、胶原酶、

前列腺素、粒细胞单核细胞集落刺激因子的分泌，通过

成纤维细胞刺激黏附分子（如细胞内黏附分子1）的表达

等[22]。IL-1β可通过增加滑膜成纤维细胞的细胞因子、趋

化因子、诱导型一氧化氮合酶等的释放，介导RA的发生

与发展[23]；IL-6可通过作用于嗜中性粒细胞而引起炎症

和关节的破坏，从而参与到RA的发生与发展中[24]。而

IL-10可通过多个途径阻滞 RA 的发生与发展，如减少

TNF-α、IL-1β、IL-6的形成和抑制TNF-α诱导的滑膜成纤

维细胞产生前列腺素等 [25]。因此，降低 TNF-α、IL-1β、

IL-6水平，升高 IL-10的水平，对阻滞RA的发生与发展

至关重要。

胸腺、脾是机体中非常重要的免疫器官。其中，胸

腺主要参与细胞免疫，脾主要参与体液免疫，胸腺质量

和脾质量与免疫细胞数量及免疫功能直接相关，故胸腺

指数、脾指数可在一定程度上反映机体的免疫功能状

态[26]。而RA是一种自身免疫性疾病，发病后可使机体

的胸腺指数、脾指数偏离正常状态[27]。

本研究结果显示，与正常对照组比较，模型组大鼠

的足肿胀度、关节炎指数、脾指数以及血清中 TNF-α、

IL-1β、IL-6水平均显著升高，胸腺指数和血清中 IL-10水

平均显著降低，踝关节组织可见明显的病理学改变（如

炎症反应、滑膜增生等），均提示造模成功。与模型组比

较，甲氨蝶呤组和独一味各给药组大鼠的足肿胀度、关

节炎指数、胸腺指数、脾指数、炎症细胞因子水平、踝关

节病理学变化等均显著改善；且通过各给药组大鼠给药

A.正常对照组 B.模型组

C.甲氨蝶呤组 D.独一味水提液低剂量组

E.独一味水提液中剂量组 F.独一味水提液高剂量组

G.独一味总黄酮组

注：三角形箭头所指为滑膜；圆形箭头所指为关节腔

Note：the triangle arrow represents the synovium；the circular ar-

row represents the joint cavity

图 2 各组大鼠踝关节病理学观察显微图（HE染色，×

100）

Fig 2 Pathological micrographs of ankle joints of rats

in each group（HE staining，×100）
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第15、30天时的足肿胀度、关节炎指数的比较可以发现，

各给药组大鼠上述指标水平均随着给药时间的延长而

显著降低，而模型组大鼠的上述指标水平并未随着实验

时间的推移发生显著变化。综合以上结果可知，独一味

水提液、总黄酮均具有良好的抗RA的作用。进一步通

过与独一味水提液高剂量组比较发现，独一味总黄酮组

大鼠在给药第 15天时的足肿胀度以及在给药第 15、30

天时的关节炎指数、胸腺指数、脾指数、炎症细胞因子水

平、踝关节病理学变化等差异均不显著。以上结果提

示，总黄酮可能是独一味抗RA的主要药效成分群，这与

本课题组前期基于网络药理学的独一味抗RA的药效物

质基础预测结果一致[12]。

综上，藏药独一味具有良好的抗RA作用，总黄酮可

能是其药效物质基础。但其确切的药效物质基础及其

作用机制等尚需进一步研究。
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