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摘  要 

近几年随着人们生活压力不断增加，社会环境不断恶化，特应性皮炎(AD)的发病率在逐渐上升，随着病

例数目不断增加，对于特应性皮炎的发病机理与治疗手段都有了进一步的认识。通过对特应性皮炎的发

病机制与治疗方法进行归纳总结，发现特异性皮炎的发生与多种因素相关，比如患者在日常生活中所面

对的心理压力及生存环境、家族遗传情况、免疫力是否低下、皮肤屏障功能异常及感染等因素，目前对

于特异性皮炎患者的治疗，我们主要采用加强患者润肤剂的使用意识，必要时采用湿敷、物理手段、外

用药物、口服药物及生物抑制剂等治疗方法。 
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Abstract 
In recent years, with the increasing living pressure and deteriorating social environment, the in-
cidence of atopic dermatitis (AD) is increasing gradually. With the increasing number of cases, the 
pathogenesis and treatment methods of atopic dermatitis have been further understood. By sum-
marizing the pathogenesis and treatment methods of atopic dermatitis, it is found that the occur-
rence of specific dermatitis is related to a variety of factors, such as psychological pressure and 
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living environment of patients in daily life, family genetics, low immunity, abnormal skin barrier 
function, infection and other factors. Currently, for the treatment of patients with specific derma-
titis, we mainly strengthen patients’ awareness of the use of emollients, and if necessary, use wet 
compress, physical means, external drugs, oral drugs and biological inhibitors. 

 
Keywords 
Atopic Dermatitis, Pathogenesis, Treatment 

 
 

Copyright © 2023 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

特应性皮炎(Atopic dermatitis, AD)：又称遗传性过敏性皮炎、广泛性神经性皮炎、异位性湿疹等，是

一种慢性、炎性、复发性皮肤病，常发生于儿童，多为反复发作的婴幼儿湿疹，患者常具有特应性体质

[1]，约 70%的特异性皮炎患者既往家族有过敏、鼻炎、哮喘等病史。特异性皮炎(AD) [2]往往具有以下

特点：炎症性、慢性、瘙痒性、湿疹样损害。特应性皮炎常常具有遗传倾向，并且属于过敏反应性皮肤

病，因为它具有较长的病史，且常反复发生，通常会影响患者的生活质量[2]，它往往会影响患者的外在

形象，使患者缺乏自信、不愿社交，而且它常反复发生，给患者及其家庭造成了较大的经济负担，这些

因素都导致患者心理压力增加，生活质量水平下降，社会活动及工作受限[3]。 
全球流行病学研究提示，发达国家或迅速发展城市化地区，特应性皮炎的患病率正在逐渐增加，根

据统计，我国特应性皮炎患病率也呈上升趋势，目前约高达 12.94% [4]。针对特应性皮炎患者的治疗，

国际上目前比较公认的治疗目标是缓解患者瘙痒情况、控制患者病情、减少或延缓特异性皮炎的复发，

从而有效地提高患者的生活质量。特应性皮炎发病机制与多种因素相关，具体原因尚不明确，但根据现

有研究，考虑特异性皮炎发病与社会和工作环境、家族遗传、机体免疫功能和对生理药理介质反应异常

有关，有相关研究显示，随着社会环境的不断变化，生活压力不断增加，特异性皮炎患者的发病率在逐

年升高，大多特异性皮炎患者其亲属也曾患该疾病，遂考虑其发病与遗传相关。 

2. 特应性皮炎(AD)的发病机制 

目前关于特应性皮炎发病机制的主流学说大多认为由于遗传因素而主导的皮肤变态反应性疾病，认

为由于机体先天性的敏感，易于造成蛋白质类的物质产生过敏，从而出现皮肤炎症性的改变[5]。主要是

蛋白质类物质摄入人体后，产生了抗体，这些抗体与原来的蛋白质分解物，比如蛋白胨结合，引起变态

反应。变态反应主要表现在皮肤上，可能会出现炎症表现，例如丘疹、丘疱疹、增生或者是干燥等症状，

同时伴有不同程度的瘙痒。根据国外学者研究，特应性皮炎(AD)的发生可能与生活及工作压力、家族遗

传、各种感染、皮肤屏障功能障碍等各种因素等作用于人体免疫体统，造成人体免疫应答，从而引起特

应性皮炎的发生[6]。国外学者在研究发现，多种免疫功能细胞都参与了特异性皮炎的发生，比如 T 细胞、

肥大细胞等免疫功能细胞[7]。他们还进一步猜测 Th1、Th9 等因子也参与 AD 的发生，其中经典通路为

Th1/Th2 因子失衡的通路[8]。 

2.1. 遗传基因 

根据多项国外的研究，发现多个基因位点可能与特异性皮炎的发生相关，包括 FLG 相关的基因位点
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及 20q13.33、IL-18RAP 等多个新位点。2013 年，Ellinghaus 等[9]确定了 AD 易感基因位点：分别为 4q27 
(IL2/IL21)、11p13 (PRR5L)、16p13.13 (CLEC16A/DEXI)、17q21.32 (ZNF652)。2015 年，Schaarschmidt
等[10]在德国的 AD 患者中发现 2q24.3 和 9p21.3 这两个新的位点。AD 相关 GWAS 中最权威的是一项国

际合作研究[11]，它既复制了之前的基因位点并且发现了多个新的位点。目前存在一些研究，比如 Sonkoly
等[12]应用miRNA微阵列证实浸润性T细胞中miR-155的表达在AD患者呈上升趋势。2014年Ana Rebane
等[13]的研究提示 AD 患者皮肤慢性炎症与促炎基因的表达增高，激活角质形成细胞及 miR-146a 表达增

加，并且 miR-146a 可以抑制大量前炎症因子表达。 

2.2. 皮肤屏障功能障碍 

特异性皮炎患者往往具有皮肤屏障功能的问题，当患者皮肤屏障出现问题时，常常导致经皮的水分

丢失增加，且可能造成接触、吸收更多过敏原，导致过敏的发生并且加重特应性皮炎患者的病情。据相

关研究表明，皮肤屏障功能出现问题时可以激活血管内皮细胞，导致黏附分子的表达。多种因素均可造

成人体表皮屏障受损，比如搔抓、过敏原的刺激、表皮结构蛋白相关基因减少或缺陷、表皮结构蛋白合

成减少或结构功能改变等造成免疫功能失常，最终引起全身性过敏性炎症发生[12]。根据研究显示[8]在
特应性皮炎患者的皮损中，约 90%是金黄色葡萄球菌感染，据报道，国外学者找到了突变 CLFB 基因的

关键黏附因子，突变 CLFB 基因或许将是靶向治疗从而减少特应性皮炎患者复发。 

2.3. 免疫机制 

目前多项研究显示，特异性皮炎的发生与免疫功能异常有关，主要表现在遗传因素引起 IgE 的过

量形成以及减弱的迟发型细胞过敏反应有关。特异性皮炎患者发生自身免疫性疾病的概率相较于正常

人显著增加，比如内分泌、血液系统、胃肠道等系统。据研究显示，特异性皮炎与特应性疾病存在联

系，但是它们之间的关系还需要进一步研究，可能因为哮喘和特异性皮炎的发病率高于自身免疫性疾

病[14]。 

2.4. 食物过敏 

有研究表明，特异性皮炎与过敏性疾病之间存在密切关系，患者及其家人常曾患有哮喘、荨麻疹、

异位性皮炎等变态反应性疾病。儿童特异性皮炎患者常对牛奶、鱼、虾等食物过敏。根据相关研究显示，

花生、牛奶、鸡蛋、鱼和虾等成分在食物过敏诊断中呈高度特异性[15]。 

2.5. 皮肤感染 

当特异性皮炎患者存在皮肤感染时，其皮肤外感染的风险因素增加，例如皮肤屏障功能障碍、免疫

失调、细菌定植、皮肤感染增加及免疫抑制剂的使用[16]。据多项研究发现，特异性皮炎与多种皮肤外感

染概率增加有关，比如链球菌性咽喉炎、尿路感染等，同时也与多种可能危及生命的感染有关，比如脑

膜炎、败血症等[17]。 

3. AD 的治疗 

目前国内外对于特应性皮炎治疗有多种方法，疗效不同，各有优缺点。主要包括外用药物、口服药

物、物理手段、生物抑制剂等治疗，其中外用钙调磷酸酶抑制剂、糖皮质激素、口服抗组胺药物等治疗

仍是目前治疗特应性皮炎的常用方法。 
物理治疗主要包括外涂药物、照光治疗及外用润肤剂治疗等，这些手段在临床上广泛用于特应性皮

炎等皮肤感染性疾病的治疗。特应性皮炎患者外用药物主要包括提高患者的保湿意识，加强保湿剂的使
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用、外用钙调神经磷酸酶抑制剂(比如他克莫司、西罗莫司)、糖皮质激素(例如地奈德软膏)。糖皮质激素

治疗特异性皮炎的作用机制主要是抗炎、抗过敏、止痒及减少渗出等作用，其不但可以缓解炎症反应，

并且能缓解局部非感染性炎症引起的红肿热痛及炎症症状。杨小兵等应用地奈德乳膏治疗特应性皮炎对

照外用丁酸氢化可的松乳膏治疗，结果显示，地奈德乳膏治疗青少年特应性皮炎的效果好，不良反应发

生率低。糖皮质激素还具有抑制或防止免疫应答的作用，但是它的缺点也比较多，比如色素沉着斑的形

成。近几年钙调神经磷酸酶抑制剂也被广泛应用，比如他克莫司、西罗莫司、环孢素等，其可以修复皮

肤屏障，对特应性皮炎患者疗效尚佳，且无明显的不良反应；合理保湿对特异性皮炎患者尤其重要，它

不但可以减少水分蒸发，还能减少外用钙调神经磷酸酶抑制剂及糖皮质激素的次数，从而避免色素沉着

斑的形成，以达到保护皮肤屏障功能的作用。 
照光治疗：随着科技的不断发展，光疗已经被大多数人接受，它目前已经是中度至重度特应性皮炎

的二线治疗，光疗可以有效地缓解皮肤炎症，且其为无创治疗，可以被大多数患者所接受，同时具很小

的副作用。目前很多皮肤科医生认为青少年可根据患者具体情况给予照光治疗，儿童患者一般不考虑这

种治疗方法，但是也有研究表明，窄谱 UVB 是治疗儿童特应性皮炎的有效且安全的治疗方法，其副作用

小，比如 2017 年 DayalS 的研究[7]。 
近几年 PDE4 抑制剂如克立硼罗也被应用于特异性皮炎的治疗，有文献报道称外用克立硼罗软膏对

于特应性皮炎的治疗有较好的疗效[18]。克立硼罗软膏：它是一种 PDE4 抑制剂，主要是介导环磷酸腺苷

(cAMP)向单磷酸腺苷(AMP)的转化，降低细胞内 cAMP 水平而发挥抗炎作用，因为高水平的环磷酸腺苷

可以抑制降低 IL-2，IL-4，IL-10，IL-13，IFN-r 等炎性细胞因子的释放，以达到抗炎的作用。Crisaborole
是一种 PDE4，据 2 项大型多中心研究(AD-301 和 AD-302)结果显示，克立硼罗软膏治疗特异性皮炎效果

明显[19]。 
在对 137 例 3-24 个月以下轻中度特异性皮炎患者治疗效果的研究中，30.2%的患者使用克立硼罗

软膏治疗达到了 ISGA 的研究终点，其安全性与较大儿童未见明显统计学差异[20]。目前 PDE-4 在 AD
发病中所起的作用机制还不清楚[21]，但特异性皮炎患者中我们可以发现 PDE-4 升高[22]。PDE-4 抑制

剂与多种炎症细胞因子减少相关，因为其参与调节多种免疫细胞介导的炎症反应[23]。克立硼罗是一种

小分子非激素物质，其具有抗炎作用，为 PDE-4 抑制剂，它的作用机制主要是与 PDE-4 催化位点结合

以抑制其活性[24]。多项研究显示克立硼罗基本无胃肠道的药物不良反应[25]，药代动力学研究表明，

外用的克立硼罗可被快速吸收并代谢为 AN-7602 和 AN-8323 非活性代谢产物从而降低药物不良反应的

风险[19]。 

3.1. 口服药物治疗 

目前特异性皮炎的治疗中口服药物仍然占比较重要的位置，口服药物主要包括抗组胺药，例如氯雷

他定、依匹斯汀、西替利嗪等，它具有止痒镇静作用，可以缓解特应性皮炎患者的症状。盐酸左西替利

嗪，它的作用主要通过选择性拮抗 H1 受体以达到抗组胺的作用，它通过抑制多种炎症因子的释放从而

起到抗炎抗过敏的作用，可以有效地缓解瘙痒症状。左西替利嗪是西替利嗪的左旋 R 对映异构体，它不

但保留了西替利嗪的药效学特征，而且不良反应比西替利嗪少，它作用安全，且起效快，作用持久，使

用后可短时间内缓解患者临床症状，抑制变态反应，是一种安全且有效的治疗药物[26]。 

3.2. 生物抑制剂 

通过对特应性皮炎的不断研究，其发生机制也在不断完善，许多小分子药物及生物制剂也逐渐应用

于临床。度普利尤单抗是一种新型生物抑制剂，它为一种全人源单克隆抗体，通过阻断辅助型 T 细胞 2 (Th2)
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型炎症通路以达到治疗特异性皮炎的目的[27]。克立硼罗在国内上市后，浙江大学医学院附属皮肤科曾参

与度普利尤单抗治疗中国中重度成人 AD 的 III 期临床试验，通过观察发现疗效及安全性良好[28]。故推

测克立硼罗软膏联合度普利尤单抗疗法治疗成人中重度特应性皮炎可能效果更佳。 

3.3. 免疫抑制剂 

近几年，免疫抑制剂也被应用于特异性皮炎的治疗，其主要通过影响免疫细胞内的 DNA、RNA 及

蛋白质的生物合成来达到治疗的目的，例如环孢素，它选择性地抑制辅助性 T 细胞及细胞因子的转录，

环孢素为强效免疫抑制剂，通常采用短程疗法对 AD 患者治疗，结果表明疗效尚可。Garritsen FM [29]研
究荷兰地区特应性皮炎患者口服免疫抑制药物的使用情况，结果表明在荷兰地区表明氨甲蝶呤是最常用

的治疗特应性皮炎的全身性药物。 

3.4. 口服 Janus 激酶(JAK)抑制剂 

JAK 抑制剂可以阻断生长因子、细胞因子及激素受体信号通路。特异性皮炎的发生与 IL-4 和 IL-13
以外的免疫途径及多种细胞因子相关，这就表明口服 JAK 抑制剂对于特异性皮炎患者的治疗有效。对于

选择性 JAK1 抑制剂 Abrocitinib，在一项双盲、随机、多中心、安慰剂对照的 3 期试验中 387 例年龄 12
岁及以上的中重度 AD 患者被随机安排每天 1 次口服 Abrocitinib 200 mg、100 mg 或安慰剂。Abrocitinib
的瘙痒改善与安慰剂组比较差异有统计学意义(P < 0.05)。在短暂的观察期内，Abrocitinib 的最常见不良

反应为恶心、头痛和鼻咽炎。据研究结果显示，口服 JAK 抑制剂起效快、疗效高，可有效地缓解患者瘙

痒等症状[30]。 

4. 小结与展望 

特应性皮炎目前的发病率较高，其发生主要与生存环境、心理压力、皮肤屏障功能异常、遗传、感

染及免疫等因素相关。近几年随着对特应性皮炎发病机制研究的不断深入，在发病机制和治疗方式上都

取得了新的进展。本文总结分析了特异性皮炎发病机制以及治疗策略的新进展，我们进一步推测未来可

以从生物抑制剂的途径来预防该疾病的发生和控制病情发展。 
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