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摘  要 

皮肤是人体与外界环境接触的最大器官，其结构与正常生理功能依赖于细胞膜脂质的动态平衡。磷脂是

生物膜的重要组成成分，参与体内多种细胞信号传导。随着机体衰老，皮肤磷脂含量、组成发生显著变

化，这些变化与皮肤屏障功能减退、含水量减少、弹性下降等密切相关。本文系统总结了皮肤磷脂的合

成与分布、核心功能及近年来与机体衰老相关的磷脂变化研究进展，重点关注磷脂酰胆碱、鞘磷脂、心

磷脂等主要磷脂种类的变化，为基于磷脂代谢的皮肤抗衰老干预策略提供理论依据。 
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Abstract 
The skin is the largest organ in the human body that comes into contact with the external environ-
ment. Its structure and normal physiological functions rely on the dynamic balance of lipid compo-
nents in the cell membrane. Phospholipids are important components of biological membranes and 
are involved in various cellular signal transduction processes within the body. As the body ages, the 
content and composition of phospholipids in the skin undergo significant changes, which are closely 
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related to the decline of skin barrier function, reduction in water content, and decrease in elasticity. 
This article systematically summarizes the synthesis and distribution of skin phospholipids, their 
core functions, and the research progress related to phospholipid changes in relation to aging in 
recent years. It focuses on the changes in major phospholipid types such as phosphatidylcholine, 
sphingomyelin, and cephalin, providing a theoretical basis for skin anti-aging intervention strate-
gies based on phospholipid metabolism. 
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1. 引言 

皮肤是人体与外界环境接触的第一道屏障，具有感觉、免疫、体温调节、保护等多种生理学功能。

皮肤衰老由内源性生理因素与外源性环境因素共同作用，其核心表现是皱纹加深与皮肤松弛，涉及皮肤

屏障功能衰退与脂质代谢稳态失衡等机制[1]。经典衰老理论聚焦于氧化应激、端粒缩短、衰老相关分泌

表型与及细胞外基质降解等[2]。目前外用抗衰策略多针对上述通路，例如使用维生素 C、维生素 E 等减

少氧化损伤，或使用视黄醇、多肽等促进胶原蛋白合成[3]，然而这些方法并未考虑到皮肤衰老过程中脂

质代谢的复杂性。近期研究表明，皮肤老化与脂质代谢失衡密切相关，而磷脂代谢的动态平衡对维持皮

肤结构与功能具有重要作用[4]。 
磷脂不仅维持细胞膜完整性、流动性，还广泛参与细胞信号转导、物质运输、能量代谢等过程。皮

肤表面脂质中磷脂含量极低且相关分解代谢酶活性较弱[5]，但磷脂代谢平衡对维持皮肤屏障至关重要。

磷脂在角质形成细胞、成纤维细胞膜结构中发挥重要作用，同时磷脂代谢产物还参与皮肤屏障的维持与

修复。例如，磷脂酸(Phosphatidic acid, PA)、磷脂酰肌醇(Phosphatidylinositol, PI)参与细胞增殖、分化的调

控与炎症反应，进而影响皮肤稳态[6]。此外，磷脂分子可保护细胞膜脂质免受氧化损伤，其代谢紊乱与

皮肤老化、炎症及屏障功能障碍密切相关[7]。 
本文系统性综述磷脂在皮肤健康与机体衰老中的作用，聚焦衰老相关的磷脂代谢调控机制的最新研

究进展。阐述磷脂的结构与分类、在皮肤中的核心功能及外源性补充磷脂的抗衰老作用，为基于磷脂生

物学的个性化护肤与机体抗衰策略提供理论依据。 

2. 皮肤中磷脂的合成与分布 

皮肤组织分为表皮层(epidermis)、真皮层(dermis)和皮下组织(hypodermis)。表皮层即皮肤最外层，是

抵御各种外界刺激的第一道防线也是微生物的定居的部位。大多数部位的表皮具有 4 个亚层，从上至下

依次为角质层(stratum corneum, SC)、颗粒层(stratum granulosum, SG)、棘层(stratum spinosum, SP)、基底

层(stratum basale, SB)。皮肤最厚的部位如脚底、手掌等具有 5 个亚层，即透明层(stratum lucidum, SL)，
其位于 SC 和 SG 之间[8]。最内层的三个表皮亚层通常被统称为活性表皮，角质形成细胞是表皮的主要细

胞类型，约占表皮细胞的 95%以上[9]。 
随着角质形成细胞在 SP 层的分化，开始形成含有前体屏障脂质的板层小体[10]。在角质形成细胞内，

脂肪酸磷酸化形成磷脂，神经酰胺形成葡糖神经酰胺，二者与胆固醇一起储存在板层小体中。当角质形
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成细胞迁移至 SG 层，板层小体数量增加，脂质合成能力不断加强。最后板层小体的膜与 SG 层最上层的

细胞质膜融合，板层小体的内容物和脂质分解代谢酶通过胞吐的方式释放到 SG 层与 SC 层之间的细胞间

隙[11] [12]，酸性-β-葡萄糖苷酶将鞘磷脂被转化神经酰胺，磷脂酶将磷脂转化为游离脂肪酸和甘油，未水

解的甘油磷脂和鞘磷脂在活的表皮中持续积累[13]。角质形成细胞质膜具有高水平的磷脂，SC 层中仅残

留微量的 PC 和 PE [14]，因此部分研究认为 SC 层中磷脂持续消耗且磷脂含量可忽略不计，即磷脂不存

在于 SC 层中[5]。磷脂分布在整个活的表皮和真皮中，其中 SB 层主要由 70%磷脂、13%胆固醇及其衍生

物和 11%甘油三酯组成[15]。1998 年 Meneses 等人[16]首次采用 31P 核磁共振光谱技术系统分析了人体

皮肤(全层皮肤、表皮、真皮)的磷脂组成，共检测到 12 种磷脂。其核心结论(如表 1)表明：(1) 在所检测

组织中，PC、SM 均为含量最丰富的磷脂；(2) 表皮富含 CL、PA 等磷脂且其亲水性磷脂相对比例较高，

这可能与其独特的代谢状态和水合能力有关；(3) 真皮层与全层皮肤的磷脂组成更接近，这表明皮肤中磷

脂的组成和分布与不同皮肤层特定生理功能密切相关。 
目前关于表皮磷脂的合成调节及特定磷脂代谢酶的表达研究较少，体外培养的角质形成细胞缺乏板

层小体和终末细胞分化条件，难以模拟真实的三维分层表皮中的动态代谢过程。因此，探究磷脂在表皮

中的合成、转运、代谢存在困难，阻碍深入理解磷脂在表皮不同层的变化情况[17]。 
 
Table 1. The core phospholipid composition and functions of human skin 
表 1. 人体皮肤的主要磷脂组成与功能 

磷脂类别 代表磷脂 表皮(%) 真皮(%) 全层皮肤(%) 主要功能 

主要结构

磷脂 

PC 28.00 ± 3.9 37.09 ± 0.9 41.13 ± 0.8 活细胞膜的核心成分：含量随皮肤深度递增，可促进

活性成分渗透[7]。 

SM 11.22 ± 2.2 15.86 ± 1.3 19.64 ± 2.2 细胞膜结构与信号传导：是生成角质层神经酰胺的关

键前体[18]。 

代谢活跃

磷脂 CL 4.13 ± 0.8 2.04 ± 0.4 1.71 ± 0.3 
线粒体活性：主要存在于线粒体内膜，对维持其结构

与能量代谢至关重要[19]。 

信号磷脂 

PA 3.36 ± 0.1 2.03 ± 0.6 1.91 ± 0.6 脂质信号分子：在表皮中较高，参与细胞增殖与分化

过程[6]。 

PI 5.31 ± 0.9 5.17 ± 0.5 4.31 ± 0.4 
脂质信号分子：在各层分布相对均匀，参与膜运输、

细胞骨架调节等[6]。 

PS 9.49 ± 0.8 8.82 ± 0.6 9.48 ± 0.7 膜不对称与凋亡信号：通常位于细胞膜内叶，是细胞

凋亡的关键信号标志；参与膜的不对称性维持[7]。 

特征磷脂 
Eplas 11.49 ± 9.83 ± 1.2 7.19 ± 1.7 膜抗氧化剂：清除自由基以保护细胞膜结构与通透性

完整性[19]。 

AAPC 11.17 ± 2.6 6.56 ± 0.4 3.91 ± 0.7 可能具有抗炎、抗过敏与细胞抑制作用[19]。 

磷脂比率 (PE + Eplas + 
PI + PA)/PC 1.30 0.62 0.49 评估组织含水量：比率从表皮到真皮、全层皮肤显著

下降，比值越高，含水量越低[19]。 

3. 磷脂在皮肤中的核心功能 

3.1. 皮肤屏障与稳态的结构基石 

磷脂与神经酰胺等其他脂质共同构成皮肤脂质基质，增加表皮屏障的流动性，优化脂质层的结构，

共同维持皮肤屏障完整性、增强屏障的稳定性和修复能力，防止水分流失[18]。同时，磷脂通过参与角质

层的脂质组成，间接影响皮肤的水合能力，帮助维持皮肤弹性[20]。当皮肤屏障受损时，磷脂通过板层小

体的分泌和代谢，被分泌型磷脂酶 A2 (secretory phospholipase A2, sPLA2)水解为游离脂肪酸参与表皮屏
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障的快速修复[21]。生物膜是细胞内外环境进行物质交换的通道，当生物膜受到自由基的攻击而损伤时，

磷脂也可重新修复被损伤的生物膜。SM 是维持皮肤物理屏障与免疫屏障的作用脂质成分。研究表明，

SM 缺失会导致 JAK/STAT3 通路的异常激活，引发或加重皮肤炎症。外源性补充鞘磷脂能够有效抑制

STAT3 过度激活并改善屏障功能，表明靶向鞘磷脂代谢或 JAK/STAT3 通路的治疗策略在治疗皮肤屏障

疾病方面具有重要意义[22]。 
皮肤中 PC 在磷脂酶 A 与磷脂酶 D 作用下代谢生成胆碱和甘磷酸胆碱，常用作渗透调节剂。这些代

谢物通常无法自由穿透细胞膜，可在膜内外形成稳定的渗透压，从而促进水分的定向保留与分布。磷脂

及其代谢产物的吸水性维持其在皮肤屏障水合状态中的生理作用[19]。外敷家兔脑磷脂能显著提高皮肤

角质层水分含量，显著降低角质细胞脂质过氧化物和脂褐素含量，PC 效果最佳[23]。皮肤前体屏障中磷

脂水解后产生的游离脂肪酸有助于角质层酸化并维持皮肤表面弱酸性环境，水解后的甘油在角质层中起

着关键作用，作为保湿剂有助于保持角质层的水化程度，还可调节表皮 DNA 合成并抑制皮肤炎症反应

[24]。表皮磷脂分解代谢异常会导致 SC 层 pH 值升高及表皮增厚，将引起 β-葡萄糖苷酶和酸性鞘磷脂酶

的活性降低，抑制神经酰胺生成，导致细胞外脂质膜结构异常和渗透屏障功能降低，这种功能缺陷可通

过局部应用磷脂脂肪酸来逆转[25]。 

3.2. 细胞信号传导的信使 

磷脂可作为信号分子和细胞外囊泡的组成成分[26]，在细胞内和细胞间的通讯中起着重要作用，影响

衰老细胞的清除[27]、神经酰胺的合成[28]、介导炎症与免疫反应[29]、促进伤口愈合[30]。磷脂及磷脂代

谢酶的组成、含量、代谢及其动态平衡与皮肤的整体健康和稳态密切相关。 
脂筏是细胞膜上富含 SM 和胆固醇的特定微结构域，也是重要的信号传导平台，能募集和整合表皮

生长因子受体、细胞因子受体等多种膜受体[31]。SM 广泛分布于髓鞘和皮肤表皮，通过脂筏调节信号转

导，其信号通路受 TNF-α、IL-1 等细胞因子诱导，在细胞凋亡、损伤、分化、氧化应激反应等信号通路

中发挥重要作用[32] [33]。 
由磷脂酶作用下产生的许多脂质及衍生物被认为是信号转导中的介质和第二信使，如 LPA、PS。LPA

在皮肤细胞信号传导中充当核心介质，通过与特异性 G 蛋白偶联受体结合，激活下游多条信号通路，从

而广泛调控皮肤生理与病理过程[34] [35]。PS 正常生理状态下位于细胞膜内叶，其在细胞凋亡过程中外

翻至外叶，可作为“吃我”信号被吞噬细胞识别，并参与凝血酶原复合物等蛋白组装，具有信号开关功

能[36]。PC、PE 等膜磷脂被 PLA2 水解后释放的花生四烯酸是合成前列腺素、白三烯等类二十烷酸信号

分子的前体，介导炎症、疼痛及免疫应答[37]。鞘氨醇-1-磷酸(Sphingosine 1-phosphate, S1P)可作用于细胞

膜特定的 G 蛋白偶联受体，促进细胞增殖、迁移与血管生成，进而促进伤口愈合[38]。 

4. 主要磷脂种类的衰老相关变化 

4.1. PC 的变化及其影响 

PC 是哺乳动物细胞膜中最丰富的磷脂，占膜磷脂的 40~50%，在包括表皮角质形成细胞、真皮成纤

维细胞等所有皮肤细胞中均构成其生物膜结构的基础[39]。PC 分子种类组成在衰老过程中发生显著改变，

年轻细胞膜 PC 富含多不饱和脂肪酸，特别是 ω-3 和 ω-6 脂肪酸，而衰老细胞膜中 PC 的脂肪酸组成趋向

饱和化，这种改变直接影响角质形成细胞与成纤维细胞膜的流动性、渗透性与稳定性，可能与衰老皮肤

屏障功能减弱、修复能力下降及水分保持障碍密切相关。一项针对长寿人群的研究发现，其红细胞膜磷

脂含量显著下降但膜 PC 中 PUFA 含量显著升高，提示维持 PC 组成的完整性对细胞乃至组织健康衰老具

有普遍意义[40]。 
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PC 的变化会对皮肤结构和功能产生多种影响。一方面，磷脂是细胞膜的主要结构成分，其饱和度降

低会减少膜的流动性，从而影响膜蛋白功能、细胞信号转导效率及物质运输效率，加速皮肤老化[41]；另

一方面，PC 是重要信号分子的前体，其代谢紊乱会改变细胞内的信号网络。近期研究表明，PC 合成减

少是驱动皮肤细胞衰老的重要机制之一。在高代谢的人皮肤成纤维细胞中，PC 合成关键酶——磷酸乙醇

胺甲基转移酶的表达随年龄增长而降低，导致 PC 生成量减少。补充胆碱等 PC 合成前体能有效逆转线粒

体碎片化，恢复线粒体代谢。该研究首次将 PC 合成下降确立为驱动细胞器衰老与皮肤功能减退的可调

控因素，为靶向磷脂代谢延缓皮肤衰老提供了新机制和干预策略[42]。在衰老的人真皮成纤维细胞中，细

胞膜磷脂组成发生特异性变化，含有硬脂酸和花生四烯酸的 PC (18:0_20:4)水平显著升高。外源性补充花

生四烯酸可使整合进磷脂分子中，但不会加速细胞衰老进程。研究表明，这种 PC 可能在细胞膜脂筏或线

粒体膜等特定区域积累，可能与衰老相关的膜结构与功能变化有关，反映出细胞衰老过程中膜脂质组成

的动态适应性变化[43]。 

4.2. SM 的变化及其影响 

鞘磷脂是皮肤前体屏障的重要组成成分，在衰老过程中发生显著变化，衰老人群皮肤的鞘脂代谢较

慢[44]。神经酰胺作为鞘脂代谢的核心分子，在衰老皮肤中表现出总量减少和亚类比例失衡的特征。不同

类型神经酰胺的合成由特定的神经酰胺合成酶(Ceramide synthase, CerS)催化，CerS4 则主要合成 C18-C22
链长的神经酰胺，参与调节表皮干细胞生长。研究显示，表皮中特异性敲除 CerS4 的小鼠表现出毛囊干

细胞异常分化、皮肤屏障功能障碍及渐进性脱发，这些变化与人皮肤衰老的特征相似。这表明鞘脂代谢

对维持皮肤稳态至关重要，与衰老相关的鞘脂变化可能是特定合成酶活性的变化引起的[45]。 
在鞘脂代谢中，S1P 在皮肤衰老中起重要作用[46]。外源性激活鞘氨醇激酶调节 S1P 水平，进而介导

非 PLC/IP3 依赖的 Ca2+信号通路，激活内质网及细胞外 Ca2+内流，激发持续的钙振荡，这一信号过程促

进人真皮成纤维细胞增殖及前胶原合成，并在衰老小鼠皮肤中显著增加真皮厚度、成纤维细胞数量及胶

原含量，改善衰老皮肤的结构与功能。研究表明，S1P 通过其对真皮与表皮的双向调节作用，在促进真皮

修复的同时增强表皮分化，为衰老皮肤的干预提供了基于鞘脂代谢调节的新策略[47]。 

4.3. 溶血磷脂的变化及其影响 

皮肤衰老伴随磷脂代谢重编程，主要表现为 cPLA2 激活，溶血磷脂增加。溶血磷脂酰胆碱

(Lysophosphatidylcholine, LPC)在衰老的真皮成纤维细胞中普遍升高，并作为衰老相关分泌表型(Senes-
cence-Associated Secretory Phenotype, SASP)因子诱导非衰老的成纤维细胞释放趋化因子[48]。中性鞘磷脂

酶在衰老过程中活性增强，促进鞘磷脂转化为神经酰胺。这些变化不仅影响衰老细胞的信号传导和衰老

相关分泌表型，还通过细胞外囊泡等方式调节周围细胞的炎症反应和免疫应答，影响皮肤的衰老进程和

伤口愈合能力[34]。 
细胞膜流动性降低会影响受体、离子通道、转运蛋白的构象与功能，损害细胞信号传导与物质交换。

细胞膜结构改变而产生的级联反应是推动衰老及相关疾病的机制之一，膜结构改变可激活膜结合的 PLA2

特异性水解甘油磷脂 sn-2 位的酯键，释放出亚油酸、花生四烯酸等大量游离的多不饱和脂肪酸，释放的

游离 PUFAs 是脂氧合酶(Lipoxygenase, LOX)的底物。LOX 催化生成具有手性的脂质氢过氧化物可诱导细

胞凋亡[49]。 

4.4. 氧化磷脂与炎症衰老 

皮肤衰老伴随氧化还原稳态失衡，过度的氧化应激导致磷脂 sn-2 位的脂肪酸链发生断裂，形成截短

氧化磷脂产物(Truncated Oxidized Phospholipids, Tr-OxPLs) [50]。这些内源性氧化截短产物不再是细胞膜
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的结构成分被束缚于脂质双分子层中，而是作为典型的损伤相关分子模式(Damageassociated molecular 
patterns, DAMPs)与多条分子通路、多种靶点相互作用，驱动皮肤慢性低度无菌性炎症，即“炎症衰老(In-
flammaging)”。研究表明特定组分(如 PEIPC)被细胞内吞后，重编程细胞代谢，诱导线粒体氧化磷酸化与

有氧糖酵解并维持高代谢状态，依赖谷氨酰胺代谢使草酰乙酸累积，持续上调 IL-1β等炎症介质的表达，

为慢性无菌性炎症提供持续代谢动力[51]。 
DAMPs 能显著重编程皮肤免疫细胞(巨噬细胞、朗格汉斯细胞)及结构性细胞(成纤维细胞)的代谢状

态，这种由氧化磷脂驱动的免疫代谢失调与 SASP 产生协同作用。衰老细胞通过 SASP 分泌 IL-1β、IL-6
等炎症介质，破坏细胞外基质。DAMPs 诱导细胞衰老，引发的持续性炎症与代谢重编程又进一步加剧

SASP 表达，二者共同导致真皮结构紊乱、表皮屏障受损和皮肤免疫功能失调，表明皮肤结构性衰老与系

统性“炎症衰老”的紧密关联。因此，靶向 Tr-OxPLs 的产生及其介导的代谢重编程，可能成为干预皮肤

炎症衰老的潜在策略[52]。 

4.5. 其他磷脂的衰老相关变化 

除上述主要磷脂外，其他磷脂亚类也在衰老过程中发生特异性变化。PE 是细胞膜组成的重要磷脂，

在衰老中发挥重要作用。PS 在细胞凋亡和免疫识别中起关键作用，在细胞凋亡过程中外翻至外叶，引起

膜电位下降[53]。PI 及其磷酸化产物作为重要的信号分子，其代谢和功能在衰老皮肤中也可能发生改变，

影响 PI3K/Akt 多种细胞信号通路[54]。 

5. 基于磷脂代谢的抗衰老策略 

5.1. 膳食磷脂的抗衰老作用 

与甘油三酯型 ω-3 脂肪酸相比，磷脂型脂肪酸更易被肠道吸收并整合入细胞膜，具有更高的生物利

用度与组织靶向性，能够通过多种分子通路发挥系统抗衰功效。大豆磷脂可显著提高 ICR 小鼠背部皮肤

中胶原蛋白含量，拮抗过氧化损伤，维持细胞膜正常形态，延缓皮肤衰老[55]。大豆磷脂还能有效促进皮

肤组织生长和细胞再生，减少脂褐素的形成，改善皮肤色素沉着，消除老年斑。磷脂具有乳化、降低表

面张力的性能，可以改善皮肤营养从而保持皮肤细嫩，减少皱纹[56]。南极磷虾磷脂富含 DHA、EPA 等

多不饱和脂肪酸，其不饱和键能有效清除体内自由基，减轻氧化应激及有害脂质过氧化物的产生，从而

保护皮肤细胞免受氧化损伤。南极磷虾磷脂可有效改善由 D-半乳糖诱导的小鼠表皮变薄、皮肤结构破坏、

基底层紊乱、真皮层萎缩等衰老表型且效果优于大豆磷脂[57]。 

5.2. 局部活性磷脂的抗衰老作用 

磷脂是构建和修复皮肤屏障的活性脂质成分，也可制成纳米递送系统，如脂质体、转移体、醇质体

等。研究发现部分磷脂分子具有抗紫外线诱导的皮肤衰老功效，PS 能抑制紫外诱导的真皮成纤维细胞、

人体皮肤中 I 型前胶原减少和基质金属蛋白酶的增加，阻断 UV 诱导的炎症因子 IL-6、COX-2 的表达增

加[28]。大豆 PC 可显著增加人真皮成纤维细胞透明质酸的释放，降低 MMP-1 的活性，表明含有 90% PC
的大豆磷脂酰胆碱具有保湿作用，减少胶原蛋白的降解从而产生抗衰老效果[22]。磷脂具有乳化、降低表

面张力的性能，可改善皮肤营养从而减少皱纹[58]。磷脂具有两亲性可作为包封抗衰活性物质的载体，增

强在皮肤表面的滞留，促进与角质层的融合或渗透提高药物的透皮效率。研究表明，白藜芦醇纳米脂质

体有效改善了白藜芦醇的透皮渗透和保留，增强白藜芦醇的抗衰老功效[59]。此外，将活性成分与磷脂直

接复合形成“磷脂复合物”是一种高效的外用抗光老化递送系统，能显著提升植物提取物的皮肤渗透性

和生物利用度。槲皮素–磷脂复合物凝胶显著提高了槲皮素的皮肤渗透性，体内外均具有抗衰老作用，
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抗衰机制与激活 Nrf2、调节 MAPK 信号通路有关[60]。 

5.3. 靶向脂质代谢酶的抗衰老效应 

脂质代谢酶是脂质合成、分解、转运过程中的重要活性分子，部分脂质酶活性异常会导致磷脂组分

失衡，进而引发细胞衰老表型，因此靶向脂质代谢酶调控脂质代谢动态平衡是重要的抗衰老策略。磷脂

代谢过程涉及多种脂质代谢酶，包括磷脂酶、酰基转移酶、脂氧合酶等，其中 PLA2、鞘磷脂磷酸二酯酶

3 等在衰老调控中发挥关键作用。靶向 PLA2 的活性，可降低磷脂的异常水解，减少溶血磷脂等促炎性脂

质的生成，抑制 IL-6、TNF-α等炎症因子的表达，从而减轻细胞衰老相关的炎症损伤[61]。磷脂酶 A2 受

体 1 (Phospholipase A2 receptor 1, PLA2R1)是介导早衰蛋白诱导细胞与组织衰老的关键因子。抑制 PLA2R1
可显著减少成纤维细胞 SA-β-Gal、p21、IL-8 等衰老标志物的表达，逆转细胞核畸形并改善早衰小鼠骨骼

衰老表型，其机制涉及 PLA2R1/p53/法尼基二焦磷酸合酶(Farnesyl Diphosphate Synthase, FDPS)信号轴，

FDPS 抑制剂双膦酸盐能模拟 PLA2R1 敲低的效果发挥抗衰效果[62]。 

6. 分析与展望 

6.1. 主要研究总结 

皮肤衰老过程中的磷脂变化复杂，涉及含量、组成和代谢动力学的改变。主要研究内容包括：(1) 总
磷脂含量随衰老呈下降趋势，也有研究报道皮肤组织总磷脂含量升高；(2) 磷脂脂肪酸趋于饱和化，影响

膜的流动性和功能；(3) SM 是神经酰胺的重要前体，其组成改变与皮肤屏障密切相关；(4) 磷脂改变不仅

是衰老的结果，也通过影响膜性质、信号传导和细胞器功能影响衰老进程。这些变化与皮肤衰老的屏障

功能减退、水分保持能力下降、弹性丧失、修复能力减弱等多种表型存在因果关系，为理解皮肤衰老机

制提供了脂质生物学视角。 

6.2. 研究局限 

目前衰老相关磷脂变化仍存在许多研究局限和待解决问题。皮肤磷脂的动态检测、代谢机制存在核

心空白，填补这些空白不仅深化皮肤脂质代谢的理解，也为开发基于皮肤脂质代谢重编程的治疗策略奠

定基石。 
皮肤磷脂在表皮屏障稳态中扮演着关键角色，其合成、运输、代谢复杂。由于磷酸基团、脂肪酸链

的长度及饱和度各异使磷脂分子繁多，传统质谱难以实现多种同分异构体的区分和低丰度磷脂信号的准

确定量。探究皮肤磷脂含量及空间分布，依赖于高空间分辨率、高化学特异性的原位分析技术。近年来

质谱成像技术进展显著，基质辅助激光解吸电离成像技术已成功用于皮肤切片中内源性脂质的分布可视

化研究，但空间分辨率局限于 10~50 μm，难以分辨单个角质形成细胞或板层小体等亚细胞结构，基质应

用可能引起脂质分子的局部扩散与重排影响鉴定结果[63]。飞行时间二次离子质谱可提供纳米级的空间

分辨率，并能同时成像内源性脂质与外源性化合物的分布，但灵敏度较低、基质效应强、绝对定量困难

[64]。 
目前对表皮磷脂组成与皮肤微生物群的代谢互作研究较少，皮肤常驻微生物可通过分泌磷脂酶利用

宿主表皮磷脂，但特定菌群代谢物调控宿主角质形成细胞磷脂代谢的关键分子通路尚未阐明。二者代谢

互作共同塑造皮肤屏障的研究仍存在空白。皮肤脂质组受遗传、年龄、环境等多因素影响，个体差异化

大，鉴定出与皮肤屏障功能障碍相关的核心磷脂代谢谱仍存在困难。 

6.3. 未来研究方向 

未来研究方向包括：(1) 利用单细胞脂质组学技术解析不同皮肤细胞在衰老过程中的磷脂代谢谱；(2)
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开发能够追踪活体皮肤内磷脂代谢图谱的动态监测技术；(3) 开发具有生物活性的海洋磷脂。深入研究磷

脂代谢的分子机制，开发基于磷脂调控的干预策略，可能会为延缓皮肤衰老、维持皮肤健康提供新方法。 
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