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摘  要：皮肤病可引起不同程度的瘙痒、疼痛，影响美观，还严重影响患者的生活质量。苦参碱是苦参中提取的生物碱，具

有多种药理作用，可通过调节免疫反应、减轻炎症损伤、增强细胞自噬、促进细胞凋亡、镇痛止痒、抗皮肤纤维化等多途径、

多靶点对多种皮肤病发挥治疗作用。总结了苦参碱治疗皮肤疾病的药理作用研究进展，为苦参碱的临床应用提供参考。 
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Abstract: Skin diseases can cause varying degrees of itching, pain, affect aesthetics, and seriously affect the quality of life of patients. 

Matrine is an alkaloid from Sophorae Flavescentis Radix, which has various pharmacological effects. Matrine can treat various skin 

diseases through multiple pathways and targets, such as regulating immune response, reducing inflammatory damage, enhancing cell 

autophagy, promoting cell apoptosis, relieving pain and itching, and resisting skin fibrosis. This article summarizes the pharmacological 

research progress of matrine in treatment of skin diseases, providing reference for the clinical application of matrine. 
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皮肤病是发生于皮肤黏膜和附属器官的病变，

与感染、内分泌、免疫功能、物理刺激、化学刺激、

遗传、代谢等因素有关[1]。皮肤病可引起不同程度

的瘙痒、疼痛、麻木感、感觉遗传，可伴有发热、

乏力、畏寒、关节疼痛、食欲降低等全身症状，影

响患者的美观，还严重影响患者的生活质量[2]。皮

肤病的预后与疾病类型、程度、个人体质等各种因

素有关，易反复发作[3]。苦参碱是苦参中提取的生

物碱，具有抗炎、抗氧化、抗病毒、抗过敏、抗肿

瘤、抗纤维化、抗心律失常、免疫调节等多种药理

作用，用于肝炎、肿瘤、心血管疾病的治疗[4]。苦参

碱在湿疹、特应性皮炎、银屑病、牛皮鲜等皮肤疾

病治疗中广泛应用[5]。苦参碱可通过调节免疫反应、

减轻炎症损伤、增强细胞自噬、促进细胞凋亡、镇

痛止痒、抗皮肤纤维化等多途径、多靶点对多种皮

肤病发挥治疗作用。本文总结了苦参碱治疗皮肤疾

病的药理作用研究进展，为苦参碱的临床应用提供

参考。 
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1  调节免疫反应 

1.1  调节 Th1/Th2 平衡 

Th1/Th2 失衡引起的免疫紊乱是湿疹发作的主

要病理机制，多种免疫细胞和介质通过调节相关的

免疫反应造成局部免疫损伤[6]。Zhang 等[7]使用苦参

碱治疗皮肤湿疹豚鼠，40 mg/kg 苦参碱可显著缓解

湿疹症状，上调 γ-干扰素（IFN-γ）基因和下调人转

化生长因子-β（TGF-β）基因的分泌，通过调节

Th1/Th2 的平衡，发挥免疫调节作用，以防治湿疹。

Huang 等[8]使用苦参碱干预特应性皮炎小鼠，30 

mg/kg 苦参碱可减轻小鼠耳部皮肤角化过度和炎症

细胞浸润，降低血清热休克蛋白（HSP）90、Th2 炎

性细胞因子白细胞介素（IL）-4、IL-5、胸腺激活调

节趋化因子（TARC）、IL-6 的水平，抑制 Th1/Th2

的免疫失衡，抑制核因子-κB（NF-κB）信号通路激

活，抑制 CD4+向 Th2 分化，促进 Th1 分化，证实

苦参碱可通过调节 Th1/Th2 平衡减轻炎症反应，以

减轻特应性皮炎的炎症反应。 

1.2  抑制巨噬细胞白细胞分化抗原（CD）13、CD91

的表达 

CD13 能影响免疫细胞增殖和分化，参与银屑

病表皮角化异常和炎症反应；CD91 能促使巨噬细

胞、T 淋巴细胞活化，诱导多种炎症因子分泌[9]。刘

太华等[10]使用苦参碱干预巨噬细胞，12～200 mg/L

苦参碱能抑制巨噬细胞CD13、CD91表达，200 mg/L

时效果最强，还能显著抑制巨噬细胞抑制肿瘤坏死

因子-α（TNF-α）水平，发挥抗银屑病作用。 

2  减轻炎症反应 

2.1  抑制 IL-17 信号通路 

IL-17 与 IL-17R 结合，可作用于核因子-κB（NF-

κB）信号转导通路，产生大量炎性细胞因子和趋化

因子，诱导炎症反应和组织损伤，参与炎症性皮肤

疾病的发生和发展[11]。Shen 等[12]使用含有苦参碱的

黏性微针用于干预 IL-17 处理的 HaCaT 细胞湿疹细

胞模型和治疗湿疹大鼠，0.5 mg/mL 含有苦参碱的黏

性微针可抑制 HaCaT 细胞中 IL-1β、IL-6、TNF-α、

IL-17 的表达，20 mg/kg 含有苦参碱的黏性微针可

显著减轻大鼠局部皮肤红斑、水肿、渗出、苔藓样

合并皮肤溃疡等病理改变，同时显著降低大鼠血清

中 IL-1β、IL-6、TNF-α 水平和胶原纤维的沉积，结

果证实苦参碱可通过抑制 IL-17 信号通路以减轻炎

症反应。孙创斌等[13]使用苦参碱治疗普萘洛尔建立

的银屑病样皮损豚鼠，50、100 mg/kg 苦参碱减轻皮

肤红肿、白色鳞屑、点状出血等症状，提高病变部

位的皮肤厚度，降低角化过度、炎症细胞浸润、毛

细血管扩张、棘层肥厚等病理学改变，降低血清中

IL-6、IL-8、IL-17 水平，结果证实苦参碱可通过抑

制 IL-17 的表达以减轻炎症反应。孙创斌等[14]使用

苦参碱干预皮肤角质形成细胞 HaCaT 细胞，100 

μg/mL 苦参碱可抑制细胞中 IL-17R 基因和蛋白的

表达，抑制 p-p38 MAPK 的磷酸化，进而降低炎症

因子 IL-6、MIP-3α、IL-8 的分泌，结果证实苦参碱

可通过抑制 IL-17R 的表达以发挥抗炎作用，在防

治皮肤炎症性疾病中发挥重要作用。 

2.2  抑制丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）信号通路

的激活 

MAPK 信号通路参与特发性皮炎的发生、发

展，可激活 NF-κB 信号通路，介导多种炎症因子和

趋化因子的分泌，破坏皮肤屏障功能，加重皮肤炎

症损伤[15]。吴波等[16]使用苦参碱用于特应性皮炎角

质形成细胞 HaCaT，0.1、0.2 mmol/L 苦参碱可显著

降低细胞液中 IL-1β、IL-6、IL-8、TARC、巨噬细胞

衍生趋化因子（MDC）、调节活化正常 T 细胞表达

和分泌因子（RANTES）水平，增强划痕愈合率，

结果显示苦参碱可通过抑制 MAPK 信号通路的激

活以减轻特应性皮炎的炎症反应。 

2.3  抑制 Th17 细胞的分泌 

Th17 细胞参与特应性皮炎、银屑病、接触性皮

炎等多种免疫性疾病的发生，通过激活 IL-17RA、

IL-21R、IL-22R1 等受体发挥促炎症反应作用[17]。

周艳等[18]使用苦参碱干预 Th17 诱导的角质形成细

胞 HaCaT，结果表明 10、100 μg/mL 苦参碱可降低

IL-17RA、IL-21R、IL-22R1 基因和蛋白的表达，表

明苦参碱可以通过靶向作用于 Th17 细胞发挥抗炎

作用。 

2.4  阻止树突状细胞激活 

树突状细胞在炎症性皮肤病变的发生、发展中

发挥重要作用，活化的角质形成细胞可促使树突状

细胞激活，释放出多种炎症因子，加重皮肤炎症损

伤[19]。Li 等[20]使用苦参碱治疗咪喹莫特诱导的银屑

病样皮肤病变小鼠，12.5、25、50 mg/kg 苦参碱可

显著降低皮肤红斑、脱屑和增厚、表皮棘皮病、角

化过度和真皮炎症浸润等病理学改变，抑制小鼠背

侧皮肤组织中炎性细胞因子 IL-1β、IL-12、IL-23 和

MyD88 蛋白的 mRNA 的表达，表明苦参碱可通过

阻止树突状细胞激活以减轻炎症反应。 
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2.5  下调基质金属蛋白酶（MMP）-1 的表达 

MMP-1 是细胞外基质破坏的启动因子，能促使

多种胶原蛋白降解，MAPK、细胞外信号调节激酶

（ERK）、c-Jun 氨基端激酶（JNK）等激活可促使 AP-

1 活化，进而促进 MMP-1 的表达[21]。Jung 等[22]使

用苦参碱干预人真皮成纤维细胞，100 nmol/L 苦参

碱可显著抑制细胞中 MMP-1 的分泌，抑制 AP-1 的

活化，结果证实苦参碱可通过抑制 AP-1 转录活性

以促使 MMP-1 下调，对治疗炎症性皮肤病有益。 

2.6  抑制单核细胞趋化蛋白 1（MCP-1）的表达 

MCP-1 通过与单核细胞、T 淋巴细胞上的受体

结合，促使炎症细胞向皮肤炎症部位聚集，加重皮

肤局部炎症性病变[23]。蒲江等[24]使用苦参碱干预 P

物质诱导的真皮成纤维细胞、角质形成细胞，P 物

质可促进上述 2 种细胞 MCP 表达，而 10、50、100 

μg/mL 苦参碱可抑制 2 种细胞生长，降低细胞清液

中 MCP-1 水平，降低 P 物质刺激作用，提示苦参

碱可通过抑制 MCP-1 的表达以减轻炎症反应。 

2.7  抑制 IL-2 的表达 

IL-2 参与器官排斥反应，能促进 CD4、CD8 的

活化，诱导多种细胞因子的分泌，刺激移植体发挥

排斥反应[25]。田峦鸢等[26]使用苦参碱治疗背-背皮

肤移植小鼠，20 mg/kg 苦参碱可延长移植皮的存活

时间，降低血清中 IL-2 的水平，提示苦参碱可通过

抑制 IL-2 的表达以调节免疫反应，降低排斥反应。 

2.8  抑制 P 物质的活性 

P 物质可通过与内皮细胞、成纤维细胞、角质

形成细胞等细胞上 NK-1R 受体结合，促进多种炎

症细胞、免疫细胞激活，介导多种炎症因子的分泌，

引发皮肤炎症性病变[27]。Liu 等[28]使用苦参碱干预

人皮肤角质形成细胞 HaCaT，200、400、600、800、

1 000 μg/mL 苦参碱能剂量相关性降低细胞中 IL-

1β、IL-6、IL-8、TNF-α、MCP-1、IFN-γ 蛋白的水

平，降低成纤维细胞、HaCaT 细胞的活力，抑制 NK-

1R 的表达，以抑制 P 物质引起的皮肤炎症性病变。 

2.9  阻断肥大细胞组胺的释放 

慢性自身免疫性荨麻疹通过肺抗原途径促进

肥大细胞脱颗粒释放组胺、炎症性递质，造成一系

列症状[29]。吕纯鹏等[30]使用苦参碱干预抗 FcεRI 抗

体阳性的慢性自身免疫性荨麻疹肥大细胞，500 

μg/L 苦参碱可显著降低脱颗粒水平，降低组胺的释

放量，结果表明苦参碱可通过阻断肥大细胞组胺的

释放发挥抗炎症反应，可用于慢性荨麻疹的治疗。 

3  增强细胞自噬 

3.1  下调磷脂酰肌醇-3-激酶/蛋白激酶 B/哺乳动

物雷帕霉素靶蛋白（PI3K/Akt/mTOR）信号通路 

PI3K/Akt/mTOR 信号通路在调节自噬中起关

键作用，自噬可诱导细胞自我保护机制，促进细胞

存活，调节细胞周期蛋白的分泌，参与银屑病的发

生、发展[31]。Jiang 等[32]使用苦参碱干预 HaCaT 细

胞和银屑病样小鼠，0.2、0.4、0.8、1.6 ng/mL 苦参

碱以时间和剂量相关性抑制 HaCaT 细胞增殖，将细

胞阻滞于 G0/G1期，提高 p21、LC3II/I、Beclin 1 的

表达，降低细胞周期蛋白 D1、p62 蛋白的表达，通

过下调 PI3K/Akt/mTOR 信号通路以增强细胞自噬，

发挥防治牛皮鲜作用。 

3.2  激活沉默信息调节因子 1（SIRT1）/AMPK 信

号通路 

SIRT1/AMPK 的激活可抑制 mTOR 的表达，增

强白癜风黑素细胞保护性自噬，防治过度氧化应激

反应引起的细胞损伤[33]。叶峻宏等[34]使用苦参碱治

疗氢醌乳膏建立的白癜风小鼠，60、120 mg/kg 苦参

碱可改善小鼠毛发的脱色情况，降低黑色素毛囊比

例和基底层黑素细胞数量，提高皮肤谷胱甘肽过氧

化物酶（GSH-Px）、SOD 含量，降低 MDA 的含量，

提高 LC3II/LC3I 的水平，降低 P62 蛋白的表达，结

果表明苦参碱可通过激活 SIRT1/AMPK 自噬通路

以增强细胞自噬，发挥抗白癜风作用。 

4  促进细胞凋亡 

4.1  调节细胞凋亡相关蛋白的分泌 

银屑病存在多种细胞凋亡基因异常，造成角质

形成细胞增殖、凋亡失衡，导致角化过度[35]。牟宽

厚等 [36]使用苦参碱干预人永生化角质形成细胞

HaCaT，10 mg/mL 苦参碱可降低 HaCaT 细胞增殖，

上调 Bax、Fas、FasL 表达，下调 B 淋巴细胞瘤 2

（Bcl-2）表达，以促进 HaCaT 细胞凋亡，防治点滴

状银屑病。吴芳妮等[37]使用苦参碱联合 IFN-α 干预

人皮肤淋巴瘤细胞系 HH，0.2、0.4、0.8、1.6 mg/mL

苦参碱呈浓度相关性降低细胞增殖速率和生长速

度，促进 Caspase-3、Caspase-8、Bax、Fas 基因表

达，表明苦参碱可通过调控凋亡基因表达以促进肿

瘤细胞凋亡。何杏兰等[38]使用苦参碱联合西达本胺

干预皮肤 T 细胞淋巴瘤 Hut78、HH 细胞，0.6 g/L

苦参碱可抑制 Hut78、HH 细胞增殖，促进细胞凋

亡，联合使用效果优于单药，显著降低细胞中 Bcl-2、

p-Bad、p65、E-cadherin 蛋白表达，促进 Caspase-3
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蛋白表达，提示苦参碱可通过调控凋亡蛋白表达以

促进肿瘤细胞凋亡。王苗苗等[39]使用苦参碱干预小

鼠成纤维细胞 L929，0.25、0.5、0.75、1.0 g/L 苦参

碱能显著抑制 L929 细胞增殖，降低真核细胞翻译

起始因子 4E（eIF4E）、eIF4E-BP1 磷酸化，促进

Caspase-3 表达，提示苦参碱可通过促进 Caspase-3

表达促进成纤维细胞凋亡，用于增生性瘢痕治疗。 

4.2  抑制表皮生长因子（EGF）的表达 

EGF 可强效促进银屑病皮损处角质形成细胞

的过度增殖，通过激活多种途径阻止角质形成细胞

的凋亡[40]。丁薇等[41]使用苦参碱干预人角质形成细

胞 HaCaT，5、10、20、40 ng/mL 苦参碱能呈剂量

相关性降低细胞增殖和 EGF 表达，显著促进细胞凋

亡，继而抑制 EGF 刺激 Bcl-2、NF-κB 基因表达，

提示苦参碱可通过抑制 EGF 表达以促进细胞凋亡，

发挥抗银屑病作用。 

4.3  抑制 PI3K/Akt 信号通路的激活 

人皮肤鳞状细胞癌病变部位在皮肤鳞状上皮

组织，PI3K/Akt 信号通路参与其发生、发展，抑制

PI3K/Akt 信号通路可阻止恶性细胞分泌[42]。方晓琳

等[43]使用苦参碱干预人皮肤鳞状细胞癌 A431 细

胞，10、20、40、80 nmol/L 苦参碱可显著抑制 A431

细胞增殖，降低细胞中 IL-1α、TNF-α 水平，下调

Akt 蛋白、Bcl-2 基因表达，上调 Bax 基因表达，提

示苦参碱可抑制 PI3K/Akt 信号通路激活，调控凋亡

相关因子表达，促进人皮肤鳞状细胞癌细胞凋亡。 

5  镇痛止痒 

5.1  抑制突触前 N 型钙通道 

红斑狼疮、苔藓样糠疹、牛皮癣和特应性皮炎

等皮肤病变可引起不同程度瘙痒，背根神经节神经

元中的 N 型通道对细胞信号传导至关重要，可引起

疼痛过敏和明显瘙痒感[44]。Geng 等[45]使用苦参碱

治疗组胺、氯喹和化合物 48/80 诱导的特应性皮炎

急性瘙痒小鼠，3、6、15、30 mg/kg 苦参碱以剂量

相关性降低间隙瘙痒症状和划痕数、抓挠行为，不

影响背根神经节神经元活性，皮下注射和腹腔注射

的止痒效果相似，100 μmol/L 苦参碱可抑制背根神

经节神经元的钙离子失活，抑制 N 型钙离子通路，

降低自发兴奋性突触后电流频率，结果证实苦参碱

可通过抑制突触前 N 型钙通道以发挥止痒作用。 

5.2  调控瞬时感受器电位香草酸受体 1（TRPV1）

的表达 

TRPV1 是炎症状态下热痛觉过敏发生的重要

分子，可调节 IL-31 的分泌，在特应性皮炎皮肤中

呈高表达，可加重疼痛和瘙痒[46]。Zhang 等[47]使用

苦参碱治疗致敏剂建立的过敏接触性皮炎小鼠，

20、40、80 mg/kg 苦参碱可显著降低小鼠的抓挠、

擦拭次数，降低皮褶厚度，与地塞米松可发挥相似

的作用，结果证实苦参碱可通过调控 TRPV1 以调

节 IL-31 的表达，显著降低疼痛和瘙痒程度。 

6  抗皮肤纤维化 

6.1  拮抗血小板衍生生长因子 BB（PDGF-BB）的

活性 

PDGF-BB 能诱导成纤维细胞生长，参与增生性

瘢痕、硬皮症等皮肤纤维化疾病的发生、发展[48]。

伍严安等[49]使用苦参碱干预小鼠皮肤成纤维细胞，

50～250 μg/mL 苦参碱能浓度相关性抑制细胞增

殖，撤药后抑制作用消失，还能显著抑制 PDGF-BB

诱导的成纤维细胞的增殖，结果证实苦参碱具有拮

抗 PDGF-BB 活性延缓皮肤纤维化进程。费燕等[50]

使用苦参碱干预人增生性瘢痕成纤维细胞，0.5～

2.0 ng/mL 苦参碱将成纤维细胞阻滞于 G0/G1 期，显

著降低细胞中增殖细胞核抗原表达，可见苦参碱通

过显著抑制成纤维细胞增殖以防治增生性瘢痕。 

6.2  促进 MMP-9 的表达 

MMP-9 可降解机体细胞外基质，促进肉芽组织

清除和瘢痕消退，在创面愈合过程中抑制增生性瘢

痕形成[51]。陈小婷等[52]使用苦参碱干预人增生性瘢

痕成纤维细胞 HSFB，2.5、5、10 mmol/L 苦参碱可

显著降低 HSFB 细胞数量，使细胞间隙增宽，提高

MMP-9 表达，发挥抑制瘢痕作用。吕建华等[53]使用

苦参碱微乳治疗兔耳增生性瘢痕，32～800 ng/mL

苦参碱微乳可抑制兔耳创伤部位增生性瘢痕的形

成，发挥抗瘢痕纤维化作用。 

7  结语 

皮肤病是影响人类身心健康的常见病和多发

病之一，在临床的发病人群呈上升趋势，增加了个

人和社会的经济负担[54]。苦参碱可通过调节免疫反

应，减轻炎症损伤，增强细胞自噬，促进细胞凋亡，

镇痛止痒，抗皮肤纤维化等多途径多靶点对多种皮

肤病发挥治疗作用。目前苦参碱用于皮肤病的研究

以细胞和动物研究为主，缺乏系统性和深入的评

价，在人体的疗效尚未明了。苦参碱目前广泛用于

广谱低毒杀虫剂，尚未形成以其为主要成分的药

物，广大研究团队还需加大对苦参碱的研究，争取

尽早研制出苦参碱相关药物，为下一步人体试验奠
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定基础。总之，苦参碱在皮肤病的治疗具有广阔的

前景，值得临床深入探讨。 
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