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摘  要 

毛周角化病(KP)也被称作毛发苔藓，是较为常见的一类过度角化性皮肤病。它主要表现为毛囊口处的小

丘疹且伴随程度不一的毛囊周围红斑，我们针对这类常见又常让人困扰的疾病，从发病机制、症状表现

以及治疗手段等方面开展了最新的梳理总结，研究发现毛周角化病归属于毛囊角化性疾病谱系，其中单

纯型毛周角化病最为多见，其他变异型与罕见亚型则有红色毛周角化病、面颈部毛囊性红斑黑变病以及

萎缩性毛周角化病相关谱系，FLG基因与ABCA12基因发生遗传突变是引发该病的核心因素，毛周角化病

或许和寻常型鱼鳞病联系紧密与特应性皮炎的关联则可能性偏低，毛周角化病需重点鉴别的病症有棘状

苔藓病以及寻常性鱼鳞病等。日常皮肤护理手段有做好皮肤保湿、避免长时间泡澡或淋浴，最好选用性

质温和的香皂或清洁产品，外用角质剥脱剂属于首选治疗方案，后续可搭配外用维A酸类药物，若患者经

局部治疗后效果不佳，还可以选择各类激光治疗与微晶磨皮术。 
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Abstract 
Keratosis pilaris (KP), also known as lichen pilaris, is a relatively common type of hyperkeratotic 
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skin disease. It is mainly characterized by small papules at the hair follicle orifices accompanied by 
varying degrees of perifollicular erythema. We have conducted the latest review and summary on 
this common and often troublesome disease in terms of pathogenesis, clinical manifestations, and 
treatment methods. The study found that keratosis pilaris belongs to the spectrum of follicular ker-
atotic diseases, among which the simple type of keratosis pilaris is the most common. Other variants 
and rare subtypes include erythromelanosis follicularis faciei, atrophicans-related spectrum, and 
keratosis pilaris rubra. Genetic mutations in the FLG gene and the ABCA12 gene are the core factors 
causing this disease. Keratosis pilaris may be closely related to ichthyosis vulgaris, but its associa-
tion with atopic dermatitis is less likely. The diseases that need to be mainly differentiated from 
keratosis pilaris include lichen spinulosus, pituitary tumor disease, and ichthyosis vulgaris. Daily 
skin care measures, such as maintaining skin moisture, avoiding long baths or showers, and prefer-
ably using mild soaps or cleaning products, are important. Topical keratolytics are the first-line 
treatment, which can be followed by topical retinoids. If the patient’s response to local treatment is 
poor, various laser treatments and microdermabrasion can also be considered. 
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1. 引言 

毛周角化病(KP)系一类良性角化性皮肤疾病，其核心特征表现为多发性毛囊性角化过度，皮损丘疹

主要分布于上肢伸侧、大腿及臀部，本病诊断主要依据临床表现，对于典型毛周角化病，根据临床表现

即可明确，一般无需进行皮肤活检或实验室检查，虽多数患者无需特殊干预治疗，但可酌情推荐外用

药物，如水杨酸、乳酸和维 A 酸[1]。本文就毛周角化病(KP)的发病机制、临床表现及治疗方案进行阐

述。 

2. 流行病学 

毛周角化病(KP)为全球范围内高发的皮肤疾病，其在普通人群中的患病率约为 40% [1] [2]。该病多

在儿童阶段起病，病情于青春期时表现得最为显著，临床数据显示，51%的患者于 1 岁内起病，35%于 2
岁内起病，12%于 3 岁内出现症状，仅 2%的患者发病年龄超过 40 岁，女性群体的患病风险相对更高，青

春期女性的受累比例可高达 80% [3]，现有研究未发现该病的发病情况存在种族或民族间的显著差异[4]。 

3. 发病机制 

迄今尚未明确其确切致病基因，目前研究聚焦的潜在致病机制包括前聚丝蛋白基因(FLG)、Ras 信号

级联反应及 ABCA12 基因突变[5] [6]。临床统计显示 39%至 67%的患者存在明确的家族遗传病史[7]，泛

发性毛周角化病(KP)的发病则罕见地与染色体 18p 缺失存在关联[8]。目前学界已针对毛周角化病(KP)的
发病机制提出多种理论假说，该病核心诱因在于角蛋白的过度生成，生成的角蛋白会包裹住每一个毛囊

结构，毛发被阻滞于角蛋白碎屑之下，难以穿透至皮肤表层，进而在皮肤表面形成孤立的毛囊性丘疹[4] 
[9]，丘疹下方常可观察到细小且呈卷曲状态的毛发[4]，激素水平波动亦可能参与 KP 的病情发展进程，
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该病在高雄激素血症患者群体中发病率显著偏高[10] [11]。 

3.1. FLG 基因发生功能缺失型突变 

编码前聚丝蛋白的 FLG 基因发生功能缺失型突变，经统计学验证与 KP 存在显著关联性(P < 0.0001) 
[12] [13]。聚丝蛋白作为表皮核心结构蛋白，可介导角蛋白丝聚集形成角化细胞，聚丝蛋白经水解可生成

具备渗透调节活性的氨基酸，这些氨基酸能为皮肤表层供给水分，同时发挥光保护与酸化调节功能[14] 
[15]。FLG 基因突变会加剧角质形成细胞的异常角化进程，减少角质层含水量并促使皮肤 pH 值向碱性偏

移，此类突变会引发皮肤干燥、上皮屏障功能受损、微生物定植增多及炎症反应等一系列病理改变[16] 
[17]。除上述因素外，皮脂腺结构与功能异常、雄激素水平升高、肥胖状态以及胰岛素或胰岛素样生长因

子-1 (IGF-1)浓度下降等，均被证实与 KP 发病存在关联[9] [18] [19]。 

3.2. ABCA12 基因发生错义失活型突变 

ABCA12 基因发生错义失活型突变，同样被推测为 KP 的潜在致病因素，近期相关研究证实，ABCA12
基因突变仅存在于 KP 患病家系成员体内，在同家系未患病个体及健康对照人群中均未检出，芬兰开展

的一项流行病学调查深入探讨了 FLG 与 ABCA12 基因的遗传突变在 KP 病因学中的作用机制[20]。芬兰

KP 患者群体中，病情严重程度的关键影响因素涵盖发病年龄较早、男性性别、吸烟行为、肥胖状态、合

并哮喘病症及血清 IgE 水平升高等[20]。ABCA12 基因可编码一种 ATP 结合盒转运蛋白(ABC)，该蛋白

主要介导板层颗粒与颗粒层角质形成细胞之间的脂质转运过程，尽管 ABCA12 蛋白的具体分子功能尚未

完全阐明，但学界推测其突变会干扰脂质转运与角质层脱屑进程，进而诱发 KP 特征性的干燥、粗糙及坚

硬性皮损[21]。临床应用中，治疗髓系白血病的尼洛替尼与治疗晚期黑色素瘤的维莫非尼，均有报道在少

数用药患者中诱发类似 KP 的皮疹表现[22]-[27]。 

4. 临床表现 

毛周角化病(KP)初期皮损以大量簇集或散在分布的粗糙毛囊性角化丘疹为核心表现，此类丘疹多呈

淡粉或肤色，顶端尖锐直径约 1 至 2 毫米，内部常包裹纤细且易折断的卷曲毳毛[28] [29]。其好发部位依

次为上臂后外侧(92%)大腿(59%)及臀部(30%) [4]。面部、颈部、躯干及四肢远端部位亦可受累，但受累程

度相对轻微[29]。KP 一般无明显自觉症状部分，患者可伴随瘙痒感，约半数患者的 KP 症状在冬季易出

现加重趋势，夏季则可逐渐缓解，该现象可能与皮肤干燥及衣物摩擦等因素相关[3]。 

4.1. 典型表现 

该类丘疹会使皮肤呈现斑驳样外观与鸡皮样改变，患者常主诉皮肤触感粗糙如砂纸，部分病例可伴

随红斑表现，但红斑程度多较轻微且仅局限于毛囊周边区域，皮肤镜下可见单毛囊口处多根毳毛、穿出

角蛋白栓内的卷曲毛发、毛周角质管型以及伴或不伴色素沉着的毛囊周围红斑[30]。 

4.2. 特殊类型 

4.2.1. 红色毛周角化病 
毛囊周围红斑显著时，临床采用“红色毛周角化病”命名[3] [31]，该变异型发生率呈年龄相关性递

增，多见于 20~40 岁人群，女性发病率为男性的 2 倍[30]。 

4.2.2. 白色毛周角化病 
若丘疹呈灰白色且无红斑伴随，临床定义为白色毛发角化病[31]，此变异型高发于 1 岁以下婴幼儿，

发生率随年龄增长逐步递减，男女发病无性别差异[30]。 
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4.2.3. 面部萎缩性毛周角化病 
眉部瘢痕性红斑(又称面部萎缩性毛发角化病)为罕见变异型，核心特征为眉毛及颊部出现细小毛囊

中心性、顶端尖锐的红色丘疹[32]，受累区域可出现毛发渐进性脱落表现[33]。 

4.2.4. 面颈部毛囊性红斑黑变病(effC) 
面颈部毛囊性红斑黑变病(effC)为毛周角化病的变异亚型，特征性表现为细小毛囊性丘疹，伴毛囊周

围红斑及色素沉着[30]，病变常累及颊部、前额及颈部，多呈双侧分布[34]。effC 多在晚年起病，男性发

病率显著高于女性[35] [36]。 

4.3. 其他相关疾病 

4.3.1. 寻常型鱼鳞病 
毛周角化病(KP)在寻常型鱼鳞病患者中发病率显著升高，现有数据显示，75%的寻常型鱼鳞病患者合

并存在毛周角化病，健康对照人群中该疾病的罹患率仅为 42% [1] [37]。儿童亚群中，100%的寻常型鱼鳞

病患儿均伴随毛周角化病，而非寻常型鱼鳞病患儿的该疾病发生率仅为 30% [38]。 

4.3.2. 特应性皮炎(AD) 
既往研究曾认为毛周角化病(KP)与特应性皮炎(AD)存在关联，新近多项研究逐步证实二者之间并无

明确相关性，芬兰一项新近研究对 502 例特应性皮炎(AD)患者展开分析，结果显示其毛周角化病(KP)罹
患率偏低，且 KP 的疾病严重程度与特应性致敏状态无显著关联[13] [39]。另有研究数据显示，42.6%的

特应性皮炎(AD)患者合并 KP，无特应性皮炎的对照人群中该比例为 41.7% (p > 0.05)，提示特应性皮炎

的存在与否对 KP 的罹患率无统计学差异[1]。多项其他研究亦对 KP 与 AD 的关联性提出质疑，该领域

仍需开展更深入的探索研究。 

4.3.3. 其他疾病 
毛周角化病还与肥胖症[40] [41]、1 型糖尿病[42]、心–面–皮肤综合征[32] [43]、唐氏综合征[44] [45]、

IV 型胶原病[46]及努南综合征等多种系统性疾病存在共病关联[47]-[50]。 

5. 鉴别诊断 

KP 需与多种皮肤病进行鉴别诊断，其中包含小棘苔藓、毛囊性鱼鳞病、蟾皮病、毛棘状毛囊角栓病、

发疹性毳毛囊肿、毛发红糠疹、毛囊角化病及 Kyrle 病。 

5.1. 小棘苔藓 

小棘苔藓在临床表现与组织病理特征上均与 KP 存在相似性，其核心特征为毛囊性角化性棘刺状丘

疹聚集，形成色素减退性大斑片，KP 皮损在上臂与大腿部位分布更为广泛，小棘苔藓则多局限于肢体末

端区域，分布范围相对局限，且不伴随红斑表现[51]。 

5.2. 毛囊性鱼鳞病 

毛囊性鱼鳞病临床以刺状毛囊性突起及毛囊周围红斑为主要表现，其发病与 FLG 基因功能缺失性突

变密切相关，该病症临床更为罕见，部分病例可伴随身材矮小、智力发育障碍及脱发等表现[52]。病因学

上还可能与 GJB2、MBTPS2 基因变异相关[53] [54]。 

5.3. 蟾皮病 

蟾皮病临床以毛囊角化过度为核心表现，部分病例可伴随毛囊周围红斑，发病多与营养缺乏相关，
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其中以维生素 A 缺乏最为常见，诱因包括饮食摄入不足，或因医疗、外科手术引发的吸收障碍，皮损多

为体积更大、分布范围更广的丘疹，部分丘疹可进一步发展形成斑块[55]。 

5.4. 毛棘状毛囊角栓病与发疹性毳毛囊肿 

毛棘状毛囊角栓病与发疹性毳毛囊肿二者均可出现全身广泛分布的角化过度性毛囊性丘疹，二者与

KP 存在显著的组织学差异。KP 以毛囊扩张且内部充满角蛋白为组织学特征，毛棘状毛囊角栓病可见表

皮棘层肥厚，肥厚表皮包绕着同样扩张且富含角蛋白的毛囊，发疹性毳毛囊肿表皮结构正常，但可见上

皮衬里囊肿，囊肿常与富含角蛋白的扩张、卷曲毛囊共同存在[56]。 

5.5. 其他疾病 

临床中 KP 还需与毛发红糠疹[57]、毛囊角化病[58]及 Kyrle 病[59] [60]等进行鉴别区分。 

6. 临床诊疗进展 

KP 多数病例无需特殊干预，随病程可逐步缓解[3]，部分患者皮损及症状可呈渐进性加重[30]。由于

KP 目前缺乏根治性治疗方案，临床治疗以缓解症状、改善皮肤外观及功能为核心目标，临床应建议患者

采取规范化基础皮肤护理措施，包括外用保湿剂、角质溶解、剥脱剂、避免长时间热水洗浴，同时选用

温和的清洁产品替代刺激性皂类[61]。 

6.1. 外用药物 

6.1.1. 一线外用药物 
以乳酸、水杨酸或尿素为主要成分的外用角质溶解剂，是临床干预泛发性角化病的一线外用药物[62]。

某临床系列研究纳入 30 例泛发性角化病受试者，经 2%水杨酸与 20%尿素复方乳膏连续干预 4~8 周后，

其皮肤质地与外观均得到显著改善[31] [63]。另有 32 例患者每日 1 次应用含乳酸钠与尿素的外用制剂，

持续干预 12 周后，皮肤粗糙状态及肤色均获得有效改善[64]。一项纳入 50 例患者的临床研究证实，分别

给予 10%乳酸乳膏(每日 2 次，连续治疗 3 个月)或 5%水杨酸乳膏(相同给药方案)干预后，66%与 52%的

受试者皮损范围均呈现不同程度的缩小，对于合并炎症反应的患者，可在上述角质剥脱剂治疗的基础上，

联合中弱效外用糖皮质激素，每日 1~2 次外用，疗程设定为 7~10 天，1%西罗莫司乳膏也属于该类常用

外用制剂，将其用于红斑型毛发角化病的治疗时，可呈现出较好的临床效果，现阶段相关临床证据仅在

少数病例研究中有所报道[65] [66]。 

6.1.2. 二线外用药物 
外用维 A 酸类制剂以维 A 酸、他扎罗汀为核心代表，属于临床二线治疗药物，一项纳入 49 例受试

者的回顾性临床研究表明，14 例受试者经外用维 A 酸类制剂干预后获得明确临床获益，该部分受试者中

多数反馈外用维 A 酸乳膏可发挥确切疗效，一项随机、安慰剂对照、双盲前瞻性临床研究选取 33 例受试

者，给予 0.05%他扎罗汀乳膏每日外用、连续干预 3 个月，研究结果证实受试者红斑、瘙痒及皮肤粗糙

等症状均获显著缓解，一项纳入 20 例受试者的开放性临床研究显示，每日外用 0.01%他扎罗汀乳剂并持

续干预 4~8 周，KP 皮损可在干预后 2 周内实现完全清除[67]。 

6.2. 激光疗法 

6.2.1. 调 Q1064 nm Nd:YAG 激光 
激光疗法可作为外用药物干预效果欠佳的KP患者的备选治疗方案，临床推荐将调Q1064 nm Nd:YAG

激光作为初始治疗手段，该疗法经临床验证具备最优的治疗效果，某临床研究纳入 12 例受试者，采用调
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Q1064 nm Nd:YAG 激光持续干预 20 周，结果表明受试者皮肤质地及色素沉着异常均得到一定程度改善

[68]。另有临床调研数据显示，10 例受试者接受每周 1 次的调 Q1064 nm Nd:YAG 激光干预，连续治疗 5
周后，其色素沉着异常相关症状均得到改善[69]。全部受试者均反馈本次治疗方案可有效改善 KP 症状，

且对治疗效果整体满意[70]。还有一项临床研究对 23 例受试者进行疗效评估，最终证实受试者皮肤粗糙

程度得到显著改善[71] [72]。 

6.2.2. 二氧化碳点阵激光 
二氧化碳点阵激光在 KP 的临床治疗中，已展现出良好的应用前景，某单盲随机对照临床试验纳入

20 例 KP 患者，接受为期 12 周的二氧化碳点阵激光治疗后，其平均改善评分呈现出显著升高(p = 0.05)，
经研究者整体评估，30%的皮损可达到中度及以上改善效果，角化性丘疹与色素沉着的改善程度均达 2 级

及以上，二氧化碳点阵激光虽具备明确治疗效果，相较于调 Q1064 nm Nd:YAG 激光，其在角栓性皮损的

改善层面存在一定劣势(p = 0.023) [73]，且在深肤色人群中不良反应发生率有所升高，两种激光联合应用

可获得最优的改善效果，提示二者联用可能产生累加治疗效应[74] [75]。 

6.2.3. 激光联合微晶磨皮 
其他临床治疗方案可采用脉冲染料激光与翠绿宝石激光联合微晶磨皮干预，某研究对 26 例受试者开

展随访观察，受试者先接受 595 nm 脉冲染料激光治疗，间隔 2 周后予以长脉冲 755 nm 翠绿宝石激光干

预，再间隔 1 周后实施微晶磨削术，整体干预周期为 3 个月[76]，多数受试者在红斑症状、皮肤质地及色

素沉着异常方面均获得不同程度缓解，治疗相关不良反应包含术后一过性红斑，该类症状可在数日内自

然缓解，以及术后脱屑表现，经润肤剂干预后 2 周内可逐渐恢复[77]，单独应用长脉冲 755 nm 翠绿宝石

激光亦展现出作为备选治疗手段的应用前景。 

7. 结论 

毛周角化病(KP)治疗核心定位于症状缓解、皮肤外观改善及屏障功能修复，外用角质溶解剂(如乳酸、

水杨酸制剂)为临床一线药物，维 A 酸类外用药物为二线药物，上述疗效不佳时可用调 Q1064 nm Nd:YAG
激光、二氧化碳点阵激光等物理治疗可作为补充手段。当前 KP 基础研究与临床转化衔接存在明显不足，

重型及难治性病例治疗手段相对匮乏，角栓性皮损改善效果个体差异性较大，且缺乏统一标准化的疗效

评估准则，无法为临床诊疗提供充分支撑。后续研究需紧扣临床诊疗需求与发病机制攻坚两大核心，一

方面推进新型温和外用制剂研发，在强化角质剥脱、保湿修复效能基础上降低局部刺激反应，另一方面

搭建个体化护理体系，结合患者发病年龄、病情严重程度、肤质特点及基因背景，制定精准护理与治疗

联合干预方案，同时深化致病基因及下游分子通路探究，助力基因编辑技术、靶向药物等新型治疗手段

的研发落地，填补靶向治疗领域空白，完善 KP 诊疗规范，探索激光疗法优化组合及疗效提升路径，推动

KP 诊疗模式由单纯症状控制向精准化、个体化转型，逐步开展根治性治疗的相关探索与临床实践。 
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