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寻常型银屑病患者血清肽基脯氨酰顺反异构酶 1、摄食抑制因子 1、
血管生成素 2的变化及临床意义 *
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摘要 目的：观察寻常型银屑病患者血清肽基脯氨酰顺反异构酶 1（Pin1）、摄食抑制因子 1（nesfatin-1）、血管生成素 2（ANGPT2）水

平的变化，并探讨分析其临床意义。方法：选择我院 2019年 5月～2021年 5月收治的寻常型银屑病患者 98例，分别比较不同疾

病严重程度和不同疾病分期患者的血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2水平，采用 Pearson检验分析血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2水

平与皮损面积及严重程度指数（PASI）评分的相关性，采用光疗仪对患者进行治疗，比较治疗前后血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2

水平变化。结果：重度组和中度组患者的 Pin1、ANGPT2水平均高于轻度组，且重度组高于中度组（P＜0.05）；重度组和中度组患者

的 nesfatin-1水平均低于轻度组，且重度组低于中度组（P＜0.05）。进行期组患者的 Pin1、ANGPT2水平高于静止期组和退行期组

患者，而 nesfatin-1水平低于静止期组与退行期组患者（P＜0.05）；静止期组与退行期组之间上述各指标比较差异无统计学意义

（P＞0.05）。Pearson相关性分析结果显示，寻常型银屑病患者的血清 Pin1、ANGPT2水平与 PASI评分呈正相关，而 nesfatin-1水平

与 PASI评分呈负相关（P＜0.05）。治疗后，寻常型银屑病患者的血清 Pin1、ANGPT2水平明显降低，nesfatin-1水平则明显升高

（P＜0.05）。结论：寻常型银屑病患者的病情越重，血清 Pin1、ANGPT2水平越高，而 nesfatin-1水平越低，且三者对患者疗效有一定

评估价值。
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Changes and Clinical Significance of Serum Peptidyl-prolyl
Cis-transisomerase NIMA-interacting1, Nesfatin-1 and Angiopoietin-2

in Patients with Psoriasis Vulgaris*

To observe the changes of serum peptidyl-prolyl cis-transisomeraseNIMA-interacting1 (Pin1), nesfatin-1

(nesfatin-1) and angiopoietin-2 (ANGPT2) in patientswith psoriasis vulgaris, and to explore and analyze their clinical significance.

98 patients with psoriasis vulgaris who were treated in our hospital from May 2019 to May 2021 were selected. The levels of serum Pin1,

nesfatin-1 and ANGPT2 in patients with different disease grades and different disease stages were compared. Pearson linear correlation

was used to analyze the correlation between the levels of serum Pin1, nesfatin-1 and ANGPT2 and Index of lesions area and severity

(PASI) score. The patients were treated with phototherapy instrument. The changes of levels of serum Pin1, nesfatin-1 and ANGPT2 be-

fore and after treatment were compared. The levels of Pin1 and ANGPT2 in severe group and moderate group were higher than

those in mild group, and those in severe group were higher than those in moderate group (P<0.05). The level of nesfatin-1 in severe group
and moderate group was lower than that in mild group, and that in severe group was lower than that in moderate group (P<0.05). The lev-
els of Pin1 and ANGPT2 in progressive stage group were higher than those in quiescent stage group and degenerative stage group, while

the level of nesfatin-1 was lower than that in quiescent stage group and degenerative stage group (P<0.05). There was no significant dif-
ference in the above indexes between quiescent stage group and degenerative stage group (P>0.05). Pearson correlation analysis showed
that the levels of serum Pin1 and ANGPT2 in patients with psoriasis vulgaris were positively correlated with PASI score, while the level

of nesfatin-1 was negatively correlated with PASI score (P<0.05). After treatment, the levels of serum Pin1 and ANGPT2 in patients with

psoriasis vulgaris decreased significantly, while the level of nesfatin-1 increased significantly (P<0.05). The more severe the

condition of patients with psoriasis vulgaris, the higher the levels of serum Pin1 and ANGPT2, and the lower the level of nesfatin-1, and

they have a certain evaluation value for the curative effect of patients.
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前言

寻常型银屑病是银屑病中最常见的一种类型，主要症状为

皮损（鳞屑性红斑）[1]。其发病与环境、遗传、免疫、内分泌、生活

习惯等因素密切相关，病情反复，任何年龄段均可发病[2]。该病

不仅可累及皮肤与关节，而且易伴有肥胖症、心血管疾病、糖尿

病、代谢综合征等疾病，导致病情更加复杂，治疗难度大[3,4]。银

屑病的诊断较为简单，大多根据病史、典型皮损症状即可确诊，

但其发病机制复杂，临床治疗比较棘手，仍需进一步探索其发

病机制，为治疗提供依据。研究表明银屑病是一种免疫介导炎

症疾病，炎症参与了该病进展过程[5]。而肽基脯氨酰顺反异构酶

1（Peptidyl-prolyl cis-transisomeraseNIMA-interacting1，Pin1）对

炎症通路激活有调控作用，能促使细胞因子大量释放，起到调

节免疫功能与促炎作用[6]。摄食抑制因子 1（nesfatin-1）与糖尿

病、肥胖的发生有关，它对食物摄入有抑制作用，在神经系统、

免疫系统、内分泌系统中均有调控作用[7]。近年来，研究发现

nesfatin-1与皮肤疾病的发生存在关联，它可能通过影响情绪

状态，促进白癜风发病 [8]。血管生成素 2（Angiopoietin-2，

ANGPT2）对内皮细胞凋亡有诱导作用，ANGPT2基因多态性

（rs3739390和 rs1868554位点）与银屑病发生有关[9]。为了进一

步明确血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2在寻常型银屑病中的作

用机制，本次研究纳入 98例寻常型银屑病患者进行研究，以期

为此类患者的临床诊治提供一定参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择我院 2019年 5月～2021年 5 月收治的寻常型银屑

病患者 98例。其中男 57例，女 41例；年龄 22~56岁，平均

（35.01± 6.33）岁；病程 1~7年，平均（3.28± 1.23）年；首发部位：

头皮 43例，上肢 25例，下肢 13例，躯干 17例；皮损形态：斑块

型 22例，点滴型 76例。纳入标准：（1）符合《中国银屑病诊疗指

南 (2018简版)》[10] 中寻常型银屑病的诊断标准；（2）年龄 >18

岁；（3）近 1个月内无银屑病治疗史；（4）无光敏性疾病，可耐受

光疗；（5）知晓研究内容，且签署知情同意书。排除标准：（1）妊

娠、哺乳期女性；（2）既往有肝肾疾病、心血管疾病、糖尿病等病

史者；（3）患全身性自身免疫疾病者；（4）恶性肿瘤者；（5）患其

他皮肤疾病（例如带状疱疹、体癣、毛囊炎等）；（6）意识障碍或

既往有精神病史者。本研究方案获我院伦理委员会批准。

1.2 分组及标准

1.2.1 疾病严重程度 根据皮损面积和严重程度指数（Psoria-

sis area and severity index，PASI）评分[11]将 98例寻常型银屑病

患者分成轻度组（n=36）、中度组（n=34）、重度组（n=28）。PASI

评分标准：（1）按皮损面积（area，A）计分，主要评估躯干、头颈

部、下肢、上肢，按照皮损占体表面积百分比进行评价，无皮损、

＜10%、11%～29%、30%～49%、50%～69%、70%～89%、90%

～100%分别计 0、1、2、3、4、5、6分；（2）按皮损严重度计分，评

估浸润（infiltration，I）、红斑（erythema，E）、鳞屑（desquamation，

D）严重度，无、轻度、中度、重度、极重度分别计 0、1、2、3、4分。

PASI评分 =0.1（E 头 +D 头 +I 头）A头 +0.2（E 上肢 +D 上肢 +I 上肢）

A 上肢 +0.3（E 躯干 +D 躯干 +I 躯干）A 躯干 +0.4（E 下肢 +D 下肢 +I 下肢）

A 下肢，PASI评分＜6分为轻度、6～12分为中度，＞12分为重度。

1.2.2 疾病分期 根据银屑病疾病分期标准[12]将 98例寻常型

银屑病患者分成进行期组（n=32）、静止期组（n=41）、退行期组

（n=25）。（1）进行期：原有皮损未见消退且扩大，有明显炎症浸

润，鳞屑厚，周围伴有红晕，搔抓、针刺等能致受损处发生银屑

病皮损；（2）静止期：原有皮损比较稳定，未见新皮损发生，红晕

基本消退，仅有轻微炎症；（3）退行期：原有皮疹消退，鳞屑变薄

或者消失，皮损大多从周边开始消退，面积渐渐缩小，最后呈深

褐色或者淡白色沉着斑、减色斑，少数皮损从中央开始消退。

1.3 治疗方法

采用德国Waldmann UV7002标准型全身全舱紫外线治疗

仪光疗系统（四川科仪诚科技有限公司）进行治疗，起始照射剂

量 0.3 J/cm2，照射距离约 12 cm，之后每 2次加 20%的照射剂

量，每周治疗 3次，治疗 8周。最大剂量 3.0 J/cm2，根据患者有

无不适反应调整照射距离，避免发生皮肤灼伤。若出现水疱、红

斑等反应，则需立即停止照射，待反应消失后再次继续治疗。

1.4 血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2检测

分别于治疗前、后采集所有患者空腹肘静脉血 4 mL，进行

15 min的离心处理（离心半径 12 cm，速率 3000 r/min），分离血

清待测。采用酶联免疫吸附法检测血清 Pin1、nesfatin-1、

ANGPT2水平，其中 Pin1试剂盒购自武汉菲恩生物科技有限

公司，nesfatin-1、ANGPT2试剂盒购自北京百奥莱博科技有限

公司，操作步骤严格参照试剂盒说明书进行。

1.5 统计学方法

应用 SPSS20.0软件进行数据处理分析。观测资料主要为

计量资料，以均数± 标准差（x± s）表示，多组间比较行单因素
方差分析，组间两两比较采用 LSD-t检验，治疗前后比较行配

对样本 t检验。利用 Pearson检验分析寻常型银屑病患者血清

Pin1、nesfatin-1、ANGPT2水平与 PASI评分的相关性。P＜0.05

为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 治疗前不同疾病严重程度患者血清 Pin1、nesfatin-1、

ANGPT2水平比较

重度组和中度组患者的 Pin1、ANGPT2 水平均高于轻度

组，且重度组高于中度组；重度组和中度组患者的 nesfatin-1水

平均低于轻度组，且重度组低于中度组；三组整体比较和组间

两两比较差异均有统计学意义（P＜0.05）。见表 1。

2.2 治疗前不同分期患者血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2 水平

比较

进行期组患者的 Pin1、ANGPT2水平高于静止期组和退行

期组患者，而 nesfatin-1水平低于静止期组与退行期组患者，三

组整体比较和组间比较差异有统计学意义（P＜0.05）；静止期

组与退行期组之间上述各指标比较差异无统计学意义（P＞
0.05）。见表 2。

2.3 寻常型银屑病患者血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2 水平与

PASI评分的相关性

Pearson相关性分析结果显示，寻常型银屑病患者的血清

Pin1、ANGPT2水平与 PASI评分呈正相关，而 nesfatin-1水平

与 PASI评分呈负相关（P＜0.05）。见表 3。
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2.4 寻常型银屑病患者治疗前后血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2

水平比较

在治疗后，寻常型银屑病患者的血清 Pin1、ANGPT2水平

明显降低，nesfatin-1水平则明显升高，差异均有统计学意义

（P＜0.05）。见表 4。

Note: compared with mild group, #P＜0.05. Compared with moderate group, *P＜0.05.

表 1 治疗前不同疾病严重程度患者血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2水平比较（x± s）
Table 1 Comparison of the levels of serum Pin1, nesfatin-1 and ANGPT2 in patients with different grades before treatment（x± s）

Groups Pin1（pg/mL） nesfatin-1（滋g/L） ANGPT2（ng/mL）

Mild group（n=36） 95.97± 9.80 0.164± 0.025 101.81± 20.51

Moderate group（n=34） 129.54± 13.76# 0.108± 0.021# 218.64± 24.43#

Severe group（n=28） 140.92± 18.58#* 0.073± 0.016#* 395.74± 48.52#*

F 90.621 149.321 661.147

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

Note: compared with quiescent stage group, #P＜0.05. Compared with degenerative stage group, *P＜0.05.

表 2 治疗前不同分期患者血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2水平比较（x± s）
Table 2 Comparison of levels of serum Pin1, nesfatin-1 and ANGPT2 in patients at different stages before treatment（x± s）

Groups Pin1（pg/mL） nesfatin-1（滋g/L） ANGPT2（ng/mL）

Progressive stage group（n=32） 138.67± 15.41#* 0.085± 0.028#* 358.68± 85.58#*

Quiescent stage group（n=41） 112.37± 9.94 0.134± 0.031 163.82± 26.80

Degenerative stage group（n=25） 110.42± 8.25 0.136± 0.038 159.41± 23.86

F 58.020 26.051 146.800

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

表 3 寻常型银屑病患者血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2水平与 PASI评分的相关性

Table 3 Correlation between the levels of serum Pin1, nesfatin-1, ANGPT2 and PASI score in patients with psoriasis vulgaris

Indexes
PASI score

r P

Pin1 0.726 ＜0.001

nesfatin-1 -0.437 0.008

ANGPT2 0.819 ＜0.001

表 4 寻常型银屑病患者治疗前后血清 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2水平比较（x± s）
Table 4 Comparison of the levels of serum Pin1, nesfatin-1 and ANGPT2 in patients with psoriasis vulgaris before and after treatment（x± s）

Time Pin1（pg/mL） nesfatin-1（滋g/L） ANGPT2（ng/mL）

Before treatment（n=98） 120.46± 31.94 0.118± 0.029 226.32± 71.64

After treatment（n=98） 67.95± 10.42 0.180± 0.034 62.81± 12.71

t 15.472 13.735 22.247

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

3 讨论

寻常型银屑病具有病程长、复发率高的特点，在 20～30岁

人群中较常见[13]。表皮角质形成细胞出现异常增殖与分化，红

斑有明显界限，好发于躯干、下肢、上肢、头部、臀部等部位[14,15]。

该病病程可长达数十年，根据病情分期分成进行期、稳定期、退

行期，以进行期的症状表现最重，可见原有皮损扩大，伴有新皮

损发生，炎症较重，稳定期与退行期的症状相对较轻[16]。寻常型

银屑病的发病机制尚未彻底明确，现阶段尚无根治方法，主要

通过对症治疗缓解症状，但病情反复发作导致患者生活质量下

降，对生活、工作均有较大影响[17]。为了进一步提升疗效，改善

患者病情，临床还需更深入了解该病的发病机制，以便为后续

治疗提供方向。

寻常型银屑病发生过程非常复杂，作为免疫介导的炎症疾
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病，发病涉及获得性免疫、固有免疫两种途径，其中有多种细胞

因子参与[18,19]。本研究发现随着寻常型银屑病患者的病情越重，

血清 Pin1、ANGPT2水平越高，而血清 nesfatin-1水平越低，提

示三者参与了该病进展过程。Pin1具有较强的生物学功能，它

能对蛋白质活性、亚细胞定位、稳定性等进行调控，从而影响细

胞周期、炎症反应等过程，参与疾病发生和进展[20]。研究表明核

因子 -资B（Nuclear factor-资B，NF-资B）相关通路与银屑病的发生
有关，Toll样受体活化能导致该信号通路启动，促使大量炎症

介质产生，并促进角质形成细胞大量增殖，引起皮损[21]。Pin1则

能通过影响 p56亚基，将 NF-资B信号通路与其抑制剂相关结
合路径阻断，致 NF-资B信号路径的活性增强[22]，这表明 Pin1可

能通过作用于 NF-资B通路参与银屑病进展。皮肤能通过神经
肽与黑皮质素系统，对机体应激反应进行调节，一旦出现过度

应激，则会引起病理状态[23]。而黑皮质素系统与 nesfatin-1表达

有关，nesfatin-1表达异常是多种皮肤病发生的因素，包括痤

疮、银屑病、斑秃等，作用机制较复杂，可能与其对 ERK磷酸化

或 Akt/AMPK/TORC2通路的调节作用有关，nesfatin-1水平异

常可致黑皮质素 3/4受体以及相关促炎介质发挥促炎功能，影

响皮肤病发生和进展[24]。ANGPT2能增强血管壁通透性，导致

血管不稳定，促进血管增生[25]，它与血管内皮生长因子相互作

用，共同参与微血管病变[26]。而银屑病作为炎症皮肤病，与血管

损伤密切相关，该病进展过程中有大量单核细胞、淋巴细胞激

活，促使单核、淋巴因子产生，刺激新生血管形成[27,28]。ANGPT2

可能通过诱发微血管病变，参与银屑病进展。

银屑病的疾病分期不同，患者的临床表现也存在差异，进

行期患者的病情处于进展状态，而稳定期、退行期患者病情相

对较稳定[29]。本研究发现在三组不同分期中，进行期组的血清

Pin1、ANGPT2水平明显增高，nesfatin-1水平降低，更加证实三

者与银屑病进展有关。分析原因可能为进行期银屑病患者的皮

损面积不断扩大，且伴有炎症浸润，表明患者的致病因子处于

活跃状态，Pin1、ANGPT2作为该病的致病因子在病情进展过

程中可见水平增高，而 nesfatin-1可能为该病的保护因子，在病

情进展期间可见水平下降。本研究提示寻常型银屑病患者血清

Pin1、nesfatin-1、ANGPT2水平与 PASI评分有相关性，患者治

疗后的血清 Pin1、ANGPT2 水平较治疗前降低，nesfatin-1 增

高，表明三者与该病严重程度有关，且能反映临床疗效。Pin1可

能通过激活 NF-资B通路促进银屑病的炎症进展，ANGPT2则
可能通过促进微血管病变参与银屑病进展，nesfatin-1能通过

作用于 Akt/AMPK/TORC2等通路影响银屑病进展，三者能利

用不同路径影响银屑病严重程度，从而与 PASI评分产生相关

性。由于三者水平异常会导致银屑病加重，进而进一步影响患

者的治疗效果。Ma XN等 [30] 发现银屑病患者经治疗后，nes-

fatin-1水平较治疗前增高，证实 nesfatin-1对该病疗效有一定

评估价值。目前关于 Pin1、ANGPT2与银屑病疗效的报道较少，

未来还需对此进行论证，为制定相关治疗方案提供依据。

综上所述，寻常型银屑病患者血清 Pin1、nesfatin-1、

ANGPT2水平与病情严重程度有关，且能反映治疗效果。本研

究局限性为收集到的病例较少，观察时间较短，且患者来源单

一，未来还需扩大样本来源，增加样本量，延长观察时间更深入

阐述 Pin1、nesfatin-1、ANGPT2的作用机制。
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