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蒲公英提取物改善大鼠类风湿性关节炎的作用机制 
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摘要：本文研究了蒲公英提取物对类风湿性关节炎模型大鼠的作用机制。通过建立类风湿性关节炎模型，对大鼠进行病理学观

察，并对治疗效果的相关指标如检测白介素-17（Interleukin-17，IL-17）、白介素-23（Interleukin-23，IL-23）、白介素-1（Interleukin-1，

IL-1）、hsCRP、白介素-1β（Interleukin-1β，IL-1β）IL-1β、肿瘤坏死因子-α（Tumor necrosis factor-α，TNF-α）、护骨素（Osteoprotegerin，

OPG）、核因子 KB 配体受体激活因子（RANKL、RANK）水平进行检测。研究结果表明：高剂量蒲公英组大鼠足跖肿胀度（6.42±1.06）

低于模型组大鼠足跖肿胀度（15.18±2.65）（p<0.05），扭体（9.0±2.0）、缩足次数（8.5±1.5）高于模型组扭体（2.2±0.4）、缩足次数（2.4±0.5）。

高剂量蒲公英组大鼠的 IL-17、IL-23、IL-1、hsCRP、IL-1β、TNF-α等水平均低于模型组大鼠（p<0.01）。高剂量蒲公英组大鼠的 OPG

（0.42±0.06）、RANKL（0.52±0.08）、RANK 蛋白表达（0.45±0.05）显著低于模型组 OPG（1.18±0.15）、RANKL（1.35±0.46）、RANK

蛋白表达（1.23±0.45）（p<0.01）。研究结果说明蒲公英提取物通过调控 OPG/RANKL/RANK 信号通路，抑制炎症因子水平表达，能

显著改善风湿性关节炎模型大鼠的治疗效果。 
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Abstract: The mechanism for dandelion extract to improve rheumatoid arthritis in rats was studied. The model of rheumatoid arthritis was 

established. Relevant indexes of therapeutic effect, pathological observation, and levels of interleukin-17 (IL-17), interleukin-23 (IL-23), 

interleukin-1 (IL-1), hsCRP, interleukin-1β (IL-β), and Tumor necrosis factor-α (TNF-α) osteoprotegerin (OPG), nuclear factor KB ligand 

receptor activator (RANKL, RANK) were investigated. Results showed that the swelling degree of the plantar paw in high dose of dandelion 

group (6.42±1.06) was lower than that in the model group (15.18±2.65) (p<0.05), the torsion (9.0±2.0) and foot contraction (8.5±1.5) were 

higher than those in model group (2.2±0.4 and 2.4±0.5, respectively). The levels of IL-17, IL-23, IL-1, hsCRP, IL-1β, TNF-α in high dose of 

dandelion group were lower than those in model group (p<0.01). The expressions of OPG (0.42±0.06), RANKL (0.52±0.08), RANK protein 

(0.45±0.05) in high dose of dandelion group were lower than those in model group (1.18±0.15, 1.35±0.46, 1.23±0.45, respectively) (p<0.01). 

The results indicated that taraxacum extract could inhibit the expression of inflammatory cytokines by regulating OPG/RANKL/RANK 

signaling pathway, and has a therapeutic effect on rheumatoid arthritis in rats. 
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类风湿性关节炎主要得到临床表现是关节肿痛，

并且具有慢性和多发性的特点，属于一种自身免疫系

统疾病。近年来研究数据显示，我国患类风湿性关节

炎的人数在增加，类风湿性关节炎患者因为骨质的破

坏导致关节功能出现障碍、畸形，严重的会导致关节 
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功能丧失[1,2]。类风湿性关节炎具有较高的致残性，给

人们的身心健康以及生活产生严重影响。目前类风湿

性关节炎的发病机制尚未明确，主要是从分子生物学

方向研究类风湿性关节炎的发病机制以及影响病程的

因素，对治疗类风湿性关节炎提供理论支持。大量实

验研究显示，类风湿性关节炎主要和 OPG/RANKL/ 
RANK 信号通路有关，OPG 与 RANKL 可以竞争性的

结和，对RANKL与RANK结和起到一定的阻碍作用，

从而一致破骨细胞分化、成熟。RANKL 表达异常会
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影响破骨细胞的数量和活性，RANKL 表达升高会增

加破骨细胞的数量和活性，对破骨形成和骨吸收平衡

产生破坏，从而导致骨分解代谢提高，导致风湿性关

节炎发病[3,4]。 
西医治疗类风湿性关节炎主要应用非甾体类、糖

皮质激素类药物，取得了一定的效果，但是也会伴有

不良反应出现[5]。类风湿性关节炎因为其预后性差，

对患者产生的危害大，因此寻找有效的治疗手段对患

者来说至关重要。蒲公英是一种传统中药，具有消炎

抗菌、清热解毒、消肿利胆的作用，同时现代药理学

显示，蒲公英具有抗氧化、抗疲劳、抗炎等作用。赵

立香[6]研究指出，蒲公英在治疗关节炎中抗炎效果显

著。钟振声[7]研究指出，蒲公英提取物能够促进毛细

血管扩张，提高其通透性亢进，能够抑制纤维组织增

生。临床中关于蒲公英提取物相关作用机制研究较少。

本文旨在通过建立类风湿性关节炎模型，研究蒲公英

提取物对类风湿性关节炎大鼠的作用机制，为蒲公英

在临床中的开发和利用提高依据参考。 

1  材料与方法 

1.1  材料 

研究动物：选取 30 只 SD 雄性（许可证号：SCXK
桂 2003-0003）、清洁级大鼠，重量（135.5±8.5）g，
由广西医科大学实验动物中心提供。分笼饲养，室温

维持温度（26±2）℃，空气相对湿度（53±2）%。通

风设置 8~14 次/h，使用标准饲料统一喂养 1 周后再进

行实验。本文研究所做动物实验均获得伦理委员会批

准。 

1.2  方法 

1.2.1  类风湿性关节炎模型及分组 
选取 25 只大鼠制作类风湿性关节炎模型。参考文

献[8]，先使用 10%的水合氯醛对大鼠进行麻醉，将其

按仰卧姿势放置于操作台上，将头部及四肢进行固定。

使用 0.1 mol/L 的醋酸将Ⅱ型胶原进行溶解并将其配

置成 2 mg/mL 的Ⅱ型胶原溶液，并对大鼠的背部、尾

根部以及左后足跖皮内进行注射，每只大鼠注射 0.25 
mL，注射 1 min 后将固定绳松开，将大鼠放回笼中使

其自然苏醒。建模成功 20 只，随机分为模型组、塞来

昔布组、低剂量蒲公英组、高剂量蒲公英组，各 5 只，

正常组 5 只。建模次日用药干预。 
1.2.2  蒲公英提取物制备及干预 

参考文献[6]，取 1000 g 蒲公英全草，将其用纱布

进行包裹，浸泡过夜后，反复煎煮 3~5 次，将滤液浓

缩 1 g/L。低剂量蒲公英组、高剂量蒲公英组大鼠给予

蒲公英干预，低剂量蒲公英组灌胃剂量为 2.5 g/kg，高
剂量蒲公英组灌胃剂量为 10.0 g/kg。塞来昔布组给予

塞来昔布干预，灌胃为 25 mg/kg，正常组和模型组大

鼠给予等体积的无菌生理盐水进行干预，所有大鼠均

1 d/次，连续干预 2 周。在干预过程中均正常饲养，

自由饮水。 
1.2.3  大鼠治疗效果观察指标 

足跖肿胀度：采用足趾容积测定仪检测大鼠炎足

足跖的容积，连续测量 3 次，取平均值，分析大鼠足

跖肿胀度。每周测量关节炎指数(Arthritis index，AI)
评分：主要根据大鼠关节的红肿程度、范围以及关节

肿大的情况，进行 AI 评分，评估的标准:无关节炎记

为 0 分；出现红色斑点伴有轻度的肿胀记为 1 分；中

度肿胀记为 2 分；严重肿胀记为 3 分；严重肿胀并且

不能负重记为 4 分。统计所有大鼠扭体次数、缩足次

数，分析实验数据。 
1.2.4  病理学观察 

将所有大鼠采用断头法处死，取大鼠的踝关节组

织制作标本，使其置于 4%的多聚甲醛中进行固定，

10%的 EDTA 中进行脱钙 24 h，进行常规脱水石蜡包

埋，HE 染色后镜检，观察大鼠关节滑膜组织情况。 
1.2.5  酶联免疫吸附试验检测 IL-17、IL-23、
IL-1、hsCRP、IL-1β、TNF-α水平 

采用 50 mM 碳酸盐包被缓冲液将抗原进行溶解，

浓度为 10~20 μg/mL，在 96 孔酶标板中加入 100 μL/
孔，4 ℃过夜保存。第二天舍弃包被液，采用 PBST
洗涤 3 次，没孔中加入 1%的 150 μL BSA，在 37 ℃
环境中封闭 1 h。之后采用 PBST 洗涤 3 次，在每孔中

加入 100 μL 不同倍比稀释度的血清，加入对照样品，

37 ℃孵育 2 h。采用 PBST 洗涤 5 次，加入 100 μL，
稀释后的 HRP 标记的二抗，37 ℃孵育 1 h。PBST 洗

涤 5 次，之后，使用显色剂显色 20 min 后，在酶标仪

上读取 A405吸收值。分析 IL-17、IL-23、IL-1、hsCRP、
IL-1β、TNF-α水平。 
1.2.6  Western blot 检测 OPG、RANKL、RANK
蛋白表达 

将大鼠组织标本，研磨后加入蛋白缓冲液，进行

常规蛋白提取，采取 BCA 法进行定量分析。50 μg 的

蛋白样品上样后 SDS-PAGE 电泳，通过蛋白电转到

PVDF 膜，使用 5%的脱脂奶粉 TBST 中进行避光封闭

1 h，洗涤之后加入一抗稀释溶液（OPG、RANKL、
RANK 按照 1:1000 比例进行稀释），在 4 ℃的环境中

过夜保存，洗涤后加入二抗稀释溶液（OPG、RANKL、
RANK 按照 1:5000 比例进行稀释），在温床中孵育 1 h
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后再次洗涤，加入发光液 ECL，曝光 2~3 次，取重叠

值。使用软件分析蛋白条带灰度值。内参蛋白是

GAPDH。 

1.3  统计学处理 

采用 SPSS21.0 统计软件进行分析，计量资料采用

（⎯x±s）进行描述，多组间比较采用 F 值检验，两组

间比较采用实施独立样本 t 检验，p<0.05 则说明差异

具有统计学意义。 

2  结果与讨论 

2.1  大鼠治疗效果相关指标比较 

表1 大鼠治疗效果相关指标比较 

Table 1 5 Comparison of relevant indicators of therapeutic effect in rats (⎯x±s) 

组别 只数（n） 足跖肿胀度/分 AI 评分/分 扭体次数/次 缩足次数/次 

正常组 5 1.75±0.50 0.00±0.00 10.0±1.5 10.2±1.0 

模型组 5 15.18±2.65 4.35±0.46 2.2±0.4 2.4±0.5 

塞来昔布组 5 11.36±2.11 3.52±0.21 6.5±0.4 6.5±0.2 

低剂量蒲公英组 5 10.46±1.45* 2.11±0.11* 7.5±1.0* 7.3±1.2* 

高剂量蒲公英组 5 6.42±1.06** 1.65±0.28** 9.0±2.0** 8.5±1.5** 

注：*p<0.05，**p<0.01 表示与模型组相比，有显著差异。下表同。 

如表 1 所示，正常组、塞来昔布组、低剂量蒲公

英组、高剂量蒲公英组大鼠足跖肿胀度、AI 评分降低，

扭体、缩足次数增加，具有统计学差异（p<0.05）。高

剂量蒲公英组大鼠足跖肿胀度（6.42±1.06）、AI 评分

（ 1.65±0.28 ） 低 于 模 型 组 大 鼠 足 跖 肿 胀 度

（15.18±2.65）、AI 评分（4.35±0.46），扭体（9.0±2.0）、
缩足次数（8.5±1.5）高于模型组扭体（2.2±0.4）、缩

足次数（2.4±0.5），具有统计学差异（p<0.05）。说明

蒲公英提取物能够降类风湿性关节炎大鼠低足跖肿胀

度、AI 评分，增加扭体、缩足次数，蒲公英提取物具

有消肿抗炎作用，提高大鼠肢体运动能力。 

2.2  大鼠病理学观察 

如图 1 所示，正常组大鼠关节组织结构完整，未

见有滑膜增生和炎性细胞浸润，血管无扩张。模型组

大鼠关节组织结构紊乱，有明显的水肿和大量炎性细

胞浸润现象，滑膜组织增厚明显。塞来昔布组、低剂

量蒲公英组、高剂量蒲公英组大鼠关节组织结构有不

同程度的改善，其中高剂量蒲公英组大鼠关节组织中

滑膜增生和炎性细胞浸润现象明显减轻，改善效果最

明显。说明蒲公英提取物可以抑制大鼠关节组织增生，

降低炎性细胞浸润。 

   

   

 
图1 大鼠病理学观察（HE染色，×200） 

Fig.1 Pathological observation of rats (HE staining, ×200) 

注：a：正常组；b：模型组；c：塞来昔布组；d：低剂量

蒲公英组；e：高剂量蒲公英组。 

2.3  大鼠 IL-17、IL-23、IL-1 水平比较 

如表 2 所示，正常组、塞来昔布组、低剂量蒲公

英组、高剂量蒲公英组大鼠 IL-17、IL-23、IL-1 水平

降低，具有统计学差异（p<0.05）。高剂量蒲公英组大

鼠 IL-17（21.42±3.06）、IL-23（30.15±5.98）、IL-1（59.08 
±5.10）水平低于模型组大鼠 IL-17（45.18±5.65）、IL-23
（59.35±6.46）、IL-1（102.23±10.45）水平，具有统计

学差异（p<0.05）。这一研究结果与宋书林[9]研究结果

保持一致。说明蒲公英提取物通过降低 IL-17、IL-23、
IL-1、水平起到抗炎作用，高剂量的蒲公英提取物作

用效果明显，呈浓度依赖。 
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表2 大鼠IL-17、IL-23、IL-1的水平比较 

Table 2 Comparison of IL-17, IL-23 and IL-1 levels in rats (⎯x±s) 

组别 只数（n） IL-17/(ng/L) IL-23/(ng/L) IL-1/(pg/mL) 

正常组 5 18.25±4.52 25.05±5.01 40.01±6.56 

模型组 5 45.18±5.65 59.35±6.46 102.23±10.45 

塞来昔布组 5 32.36±5.11 46.82±5.01 76.57±10.47 

低剂量蒲公英组 5 28.16±4.45* 35.11±6.11* 67.56±8.06* 

高剂量蒲公英组 5 21.42±3.06** 30.15±5.98** 59.08±5.10** 

表3 大鼠hsCRP、IL-1β、TNF-α的水平比较 

Table 3 Comparison of hsCRP, IL-1beta and TNF-α levels in rats (⎯x±s) 

组别 只数（n） hsCRP/(ng/mL) IL-1β/(pg/mL) TNF-α/(pg/mL) 
正常组 5 38.56±6.52 265.05±35.41 102.01±16.56 

模型组 5 95.18±5.65 559.35±26.46 222.23±20.45 

塞来昔布组 5 72.36±5.18 406.82±25.01 206.57±20.47 

低剂量蒲公英组 5 58.16±4.15* 350.11±26.11* 187.56±18.06* 

高剂量蒲公英组 5 41.42±3.26** 280.15±15.98** 129.08±15.10** 

表4 大鼠OPG、RANKL、RANK蛋白表达的比较 

Table 4 Comparison of OPG, RANKL and RANK protein expression in rats (⎯x±s) 

组别 只数（n） OPG RANKL RANK 
正常组 5 0.25±0.02 0.45±0.05 0.41±0.06 
模型组 5 1.18±0.15 1.35±0.46 1.23±0.45 

塞来昔布组 5 0.96±0.08 0.82±0.09 0.87±0.07 
低剂量蒲公英组 5 0.76±0.05* 0.75±0.06* 0.66±0.06* 
高剂量蒲公英组 5 0.42±0.06** 0.52±0.08** 0.45±0.05** 

2.4  大鼠 hsCRP、IL-1β、TNF-α水平比较 

如表 3 所示，正常组、塞来昔布组、低剂量蒲公

英组、高剂量蒲公英组大鼠 hsCRP、IL-1β、TNF-α水
平降低，具有统计学差异（p<0.05）。高剂量蒲公英组

大鼠hsCRP（41.42±3.26）、IL-1β（280.15±15.98）、TNF-α
（129.08±15.10）水平低于模型组大鼠 hsCRP（95.18 
±5.65）、IL-1β（559.35±26.46）、TNF-α（222.23±20.45）
水平，具有统计学差异（p<0.05）。说明蒲公英提取物

通过降低 hsCRP、IL-1β、TNF-α水平发挥抗炎效果，

高剂量的蒲公英提取物作用效果显著，并且具有浓度

依赖特性。 

2.5  大鼠 OPG、RANKL、RANK 蛋白表达比

较 

如表 4、图 2 所示，正常组、塞来昔布组、低剂

量蒲公英组、高剂量蒲公英组大鼠 OPG、RANKL、
RANK 蛋白表达降低，具有统计学差异（p<0.05）。高

剂量蒲公英组大鼠 OPG（0.42±0.06）、RANKL（0.52± 
0.08）、RANK 蛋白表达（0.45±0.05）低于模型组 OPG

（1.18±0.15）、RANKL（1.35±0.46）、RANK 蛋白表

达（1.23±0.45），具有统计学差异（p<0.05）。这一结

果与王莹[10]研究保持一致，说明蒲公英提取物通过下

调 OPG/RANKL/RANK 信号通路起到治疗类风湿性

关节炎的效果。 

 
图2 大鼠OPG、RANKL、RANK蛋白Western blot 

Fig.2 Western blot analysis of OPG, RANKL and RANK 

proteins in rats 

3  结论 

3.1  足趾肿胀对评估关节炎性程度具有重要意义，其

主要的特点是检测方法简单、速度快、灵敏性好。张

乾[11]研究指出，肿胀是炎症反应的结果，伴有血管渗

出以及出现淋巴细胞个纤维细胞增生现象。本文研究

结果显示，模型组大鼠足趾肿胀度较高，经过蒲公英
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提取物干预，足趾肿胀度降低，说明蒲公英提取物具

有消肿作用。本文研究结果中，如表 1 所示，正常组、

塞来昔布组、低剂量蒲公英组、高剂量蒲公英组大鼠

足跖肿胀度、AI 评分降低，扭体、缩足次数增加。高

剂量蒲公英组大鼠足跖肿胀度、AI 评分低于模型组，

扭体、缩足次数高于模型组。说明蒲公英提取物能够

降类风湿性关节炎大鼠低足跖肿胀度、AI 评分，增加

扭体、缩足次数，蒲公英提取物具有消肿抗炎作用，

提高大鼠肢体运动能力。 
3.2  本文研究结果中，如图 1 所示，经过病理学观察

证明，模型组大鼠关节组织结构紊乱，有明显的水肿

和大量炎性细胞浸润现象，滑膜组织增厚明显。蒲公

英组大鼠关节组织结构有不同程度的改善，其中高剂

量蒲公英组大鼠关节组织中滑膜增生和炎性细胞浸润

现象明显减轻，改善效果最明显。说明蒲公英提取物

可以抑制大鼠关节组织增生，降低炎性细胞浸润。 
3.3  周心怡[12]研究指出，Th17/Treg 细胞失调是导致

类风湿性关节炎发病的主要原因。Th17 细胞会促进产

生 IL-17 因子，在免疫调节中发挥关键性的作用，同

时也可以诱导其他炎症因子分泌。IL-23 可以稳定和

支持 Th17 细胞增殖与活化，在自身免疫性关节炎的

发病中起到促进作用[13]。宋书林研究结果显示，在类

风湿性关节炎患者的血清和关节组织中 IL-17、IL-23
水平显著升高，说明 IL-17、IL-23 在类风湿性关节炎

的发病中具有重要意义。本文研究结果显示，模型组

大鼠 IL-17、IL-23 水平较高，经过蒲公英提取物的干

预，IL-17、IL-23 水平降低，说明蒲公英提取物能够

降低 IL-17、IL-23 水平，并且呈浓度依赖。 
3.4  IL-1β 主要参与机体的炎症免疫反应，在类风湿

性关节炎患者中 IL-1β 水平升高，参与炎症细胞黏附

以及新生血管生产过程[14]。IL-1β 对滑液和软骨细胞

有刺激作用，同时释放胶原酶和前列腺素 E2，导致滑

膜发生炎症反应，软骨基质因崩解被破坏[15]。TNF-α
是导致炎症细胞浸润，杀伤吞噬细胞的主要因子，同

时刺激 IL-1 细胞分泌，导致类风湿性关节炎发生[16]。

本文研究结果显示，模型组大鼠 IL-1、hsCRP、IL-1β、
TNF-α升高，经过蒲公英提取物干预，IL-1、hsCRP、
IL-1β、TNF-α水平降低，说明蒲公英提取物能够抑制

IL-1、hsCRP、IL-1β、TNF-α 炎症因子水平，降低类

风湿性关节炎大鼠体内的炎症水平，并且高浓度的蒲

公英提取物作用效果最明显。 
3.5  综上所述，蒲公英提取物能够降类风湿性关节炎

大鼠低足跖肿胀度、AI 评分，增加扭体、缩足次数，

蒲公英提取物具有消肿抗炎作用，提高大鼠肢体运动

能力；蒲公英提取物通过降低 IL-17、IL-23、IL-1、

hsCRP、IL-1β、TNF-α水平发挥抗炎效果，高剂量的

蒲公英提取物作用效果显著，并且具有浓度依赖特性；

通过下调 OPG/RANKL/RANK 信号通路起到治疗类

风湿性关节炎的效果。 
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