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摘  要：炎症性皮肤病是临床常见的皮肤病类型，其中特应性皮炎、银屑病为常见的两种炎症性皮肤病。炎症性皮肤病治疗

药物包括 Janus 激酶抑制剂、靶向先天免疫反应药物、靶向适应性免疫反应药物、抑制瘙痒反应药物等。综述了炎症性皮肤

病治疗药物的研究进展，为寻找更有效的炎症性皮肤病治疗方法提供参考。 
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Abstract: Inflammatory skin diseases are common types of skin diseases in clinical practice, among which atopic dermatitis and 

psoriasis are two common inflammatory skin diseases. Therapeutic drugs for inflammatory skin diseases include Janus kinase 

inhibitors, targeted innate immune response drugs, targeted adaptive immune response drugs, itch suppression drugs, etc. This article 

reviews the research progress of therapeutic drugs for inflammatory skin diseases, providing reference for finding more effective 

treatment methods for inflammatory skin diseases. 
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炎症性皮肤病是临床常见的皮肤病类型，是对

许多以炎症反应为主的皮肤病的总称，当环境中出

现一些打破生理性皮肤功能稳态的因素时，就会诱

导炎症反应以适应外部环境刺激[1]。特应性皮炎、

银屑病为常见的两种炎症性皮肤病，近年来有研究

认为它们在遗传背景、免疫病理机制和临床表型上

展现出了某些共性特点[2]。特应性皮炎也称为特应

性湿疹，临床表现为强烈的瘙痒和反复发作的湿疹

性病变，严重影响患者的日常学习和生活，且近年

来特应性皮炎患者的数量仍保持增加趋势[3]。特应

性皮炎的机制复杂，临床最常用的治疗方法仍是使

用局部润肤剂、光疗和皮质类固醇等进行止痒、抗

炎的对症处理[4]。银屑病临床常见边界清晰、瘙痒
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的红斑，且覆盖着银色鳞屑，可引起多种并发症[5]。

治疗方面，轻度银屑病多采用局部治疗方案，包括

皮质类固醇、维生素 D 类似物和维甲酸等[6]。研究

表明，尽管在特应性皮炎和银屑病的发生、演变过

程中涉及不同的机制，如在特应性皮炎中，白细胞

介素（IL）-4/IL-13 信号转导发挥关键致病作用[7]，

而在银屑病中则以肿瘤坏死因子-α（TNF-α）/IL-

23/IL-17 轴为主。有趣的是，特应性皮炎中 81%的

失调基因与银屑病中失调的基因相同，因此也提示

二者之间存在一些共性机制，虽然治疗药物有所不

同，但二者可能存在共同的治疗靶点，特别是针对

炎症性皮肤病共有通路的靶向治疗[8]。近年来，随

着对相关信号通路和细胞因子等靶点的进一步研
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究，已经开发出了生物制剂、小分子药物等靶向治

疗药物，这些药物针对特应性皮炎和银屑病的病理

机制进行干预，有望提供更有效的治疗方案。炎症

性皮肤病治疗药物包括 Janus 激酶抑制剂、靶向先

天免疫反应药物、靶向适应性免疫反应药物、抑制

瘙痒反应药物等。本文综述了炎症性皮肤病治疗药

物的研究进展，为寻找更有效的炎症性皮肤病治疗

方法提供参考。 

1  Janus 激酶抑制剂 

Janus 激酶/信号转导和转录激活因子（JAK/ 

STAT）信号通路在细胞的增殖、分化、凋亡、免疫

调节等多种功能中发挥重要作用[9]。JAK/STAT 通路

对于由 I、II 型细胞因子受体介导的胞内信号传导

至关重要[10]。在临床中，已经有多种 JAK 抑制剂用

于炎症性皮肤病的治疗。在特应性皮炎中，来源于

上皮细胞的细胞因子，如胞嘧啶胸腺素样蛋白

（TSLP）、IL-25、IL-33 可直接通过 Th2 细胞因子分

泌细胞或间接通过树突状细胞介导的极化促进 Th2

细胞因子（包括 IL-4、IL-5、IL-13、IL-31 等）过表

达[11]，JAK/STAT 通路介导了这些信号转导过程，

在特应性皮炎的发病机制中起着重要作用[9]。与特

应性皮炎的病理生理特征相关，JAK1 通过 IL-4、

TSLP 进行信号传导，在 Th2 细胞分化中起作用[12]。

阿布昔替尼是一种口服的选择性 JAK1 抑制剂，通

过抑制与特应性皮炎病理生理特征相关的关键细

胞因子通路，包括 IL-4、IL-13、IL-31 和 γ-干扰素

（IFN-γ）发挥作用。迪高替尼软膏是一种新型的外

用 JAK 抑制剂，对 JAK 家族的所有类型都具有抑

制作用[13]。有研究根据动物实验发现 IL-31 诱导了

脊神经节中 STAT3、STAT5 和丝氨酸/苏氨酸激酶

（Akt/PKB）的磷酸化，而上述过程均可以被迪高替

尼阻止。IL-31 可能通过 STAT3、STAT5 或 Akt 通

路中的任一个或所有通路诱导瘙痒的发生，而迪高

替尼可以抑制 IL-31 诱导的外周神经形态学变化和

体内神经的伸长；结果表明迪高替尼可以通过抑制

小鼠脊神经节神经元中的 IL-31/STAT3 信号传导来

发挥抗瘙痒效果，抑制神经伸长可能是 JAK 抑制剂

发挥其抗瘙痒作用的一种尚未被认识到的机制[14]。

芦可替尼是第一个获批的全身性 JAK 抑制剂，是

JAK1 和 JAK2 的选择性抑制剂[15]。有研究利用芦

可替尼干预 TSLP 诱导的皮炎小鼠模型，发现芦可

替尼显著降低了皮肤组织肥大细胞出现的频率，转

录组学分析显示芦可替尼可以使 JAK/STAT 和炎症

相关信号通路的基因显著下调，包括 IL-33、白细胞

介素-4 受体 α 亚单位（IL-4Rα）链、白细胞介素-7

受体（IL-7R）和 JAK、STAT 等；此外，还可间接

调节 JAK/STAT 非依赖性炎症通路，表明芦可替尼

乳膏治疗后会产生更广泛的抗炎组织微环境，有助

于减轻皮炎症状[16]。乌帕替尼也是一种可逆的 JAK

抑制剂，相对于 JAK2、JAK3 和酪氨酸激酶 2

（TYK2），其对于 JAK1 具有更好的选择性，且抑制

JAK1 改善瘙痒可能也是通过阻断 IL-31 和直接诱

导感觉神经元瘙痒的因子来介导的[17]。 

靶向 JAK/STAT 通路也是治疗银屑病的一种有

效方式。干扰素（IFN）特别是 IFN-γ通过 JAK1/JAK2

依赖的机制发挥作用，促进角质细胞敏感化和不同

类型炎症细胞进入银屑病皮肤病变区。IL-12 可以

通过 TYK2 依赖的机制刺激 IFN-γ 的产生，进一步

激活 STAT1，产生多种促炎介质，激活和成熟树突

状细胞，促进 Th1 和 T 辅助细胞 17 型（Th17）细

胞的活化。STAT3 主要由 JAK1、JAK2 和 TYK2 激

活，也参与了 Th17 细胞的分化和角质形成细胞的

增殖，在银屑病发病过程中起关键作用。而 IL-17 可

通过诱导角质细胞产生 IL-19、IL-36 间接激活

STAT3，导致表皮增生，因此抑制 JAK/STAT 通路

可以干扰这些炎症反应和异常细胞增殖，是治疗银

屑病的潜在靶点[18]。 

2  靶向先天免疫反应药物 

在皮肤炎症中，表皮角质形成细胞可通过表达

多种模式识别受体来检测病原体，启动抗菌反应，

并产生多种细胞因子、趋化因子和抗菌肽，参与对

抗微生物侵袭，并调节适应性免疫反应，影响 T 细

胞的分化和功能。因此，先天免疫在炎症性皮肤病

的发病机制中起到了桥梁作用，连接了皮肤屏障的

物理防御和全身的免疫应答[19]。 

2.1  芳香烃受体调节剂 

芳香烃受体/芳香烃受体核转位因子（AHR/ 

ARNT）系统是炎症性皮肤病靶向治疗的新焦点之

一，它在皮肤中大量表达，激活后可以在皮肤屏障

的维护、丝聚蛋白和兜甲蛋白的上调以及促进表皮

分化中发挥一定的作用[20]。AHR/ARNT 信号转导可

以加速表皮末梢分化，并增强屏障破坏的修复。此

外，芳香烃受体复合物还可以调控 Th17/22 和调节

性 T 细胞（Treg）的免疫调节系统，一些芳香烃受

体配体通过激活核因子 E2 相关因子 2（NRF2）转

录因子和活性氧（ROS）清除结构在氧化应激过程

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/janus-kinase
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中发挥作用[21]，如本维莫德[22]。 

本维莫德是一种抗氧化芳香烃受体配体，外用

本维莫德对银屑病和特应性皮炎均有效。目前的研

究表明，本维莫德可以通过激活芳香烃受体/细胞色

素 P450 家族 1 亚家族 A1 轴（AHR/CYP1A1 轴）

上调丝聚蛋白和内批蛋白的表达，下调 IL-17A 的

表达，从而发挥抗炎作用[23]。1 项 IIb 期随机临床

试验使用本维莫德乳膏治疗特应性皮炎，191 名患

者被随机分配接受 0.5%、1%本维莫德乳膏或溶剂

对照，在第 12 周的研究者整体评估中，与对照组相

比，本维莫德的效果更好[24]。银屑病的免疫反应特

征是皮肤浸润增加和效应 CD4 T 细胞的活化，包括

Th17 和 Th22 细胞的上调。有研究证实了本维莫德

可以通过激活芳香烃受体来调节 Th17 和 Treg 细胞

的分化，导致 IL-17、IL-22 的下调，并调节皮肤屏

障蛋白的表达，以促进皮肤屏障正常化，从而减少

银屑病皮肤的炎症反应[25]，并已被美国 FDA 批准

用于成人斑块状银屑病的局部治疗[26]。 

2.2  TNF-α 抑制剂 

TNF-α 主要由树突状细胞产生，可以通过 TNF

受体激活核因子-κB（NF-κB）信号[27]和干扰素-α

（IFN-α）、IL-6 等细胞因子共同刺激 T 细胞反应和

炎症细胞的活化，导致炎症反应的持续性和加重。

IL-17 受 IL-23 调控，与 TNF-α 协同作用，增强多

种促炎基因的转录，并通过促进角质形成细胞产生

趋化因子，诱导表皮增生和白细胞募集，导致银屑

病皮肤病变的形成[28]，因此，抑制 TNF-α 的作用也

可以成为治疗炎症性皮肤病的一种方法。TNF-α 抑

制剂是首个被批准用于治疗银屑病的生物药物。阿

达木单抗是一种针对 TNF 的全人源单克隆抗体，可

有效缓解中重度慢性斑块型银屑病的体征和症状。

阿达木单抗早期发挥疗效可能是通过降低 p38 丝裂

原活化蛋白激酶（p38 MAPK）磷酸化水平来介导

的，随后引起 IL-1β、IL-8、IL-17C、IL-20 mRNA 表

达降低，从而改善银屑病引起的皮肤损伤[29]。阿达

木单抗与 TNF 具有高亲和力，并可以特异性结合，

阻断 TNF 与 p55、p75 细胞表面受体的相互作用，

阻止炎症信号传导途径和炎症细胞活化，从而有效

预防TNF介导的炎症反应[30]。依那西普是美国FDA

批准用于治疗银屑病的第一个 TNF-α 抑制剂[31]，是

肿瘤坏死因子受体 2（TNFRSF1B）与免疫球蛋白

G1（IgG1）抗体的 Fc 端融合的一种融合蛋白[32]。

相比单体细胞受体而言，依那西普对 TNF-α 具有更

高的亲和力，因此可以与 TNF-α 受体竞争，阻止它

们与促炎细胞因子相互作用，减少炎症的发生[28]。

有学者通过体内外实验探讨依那西普的潜在作用

机制，将雌性 BALB/c 小鼠用咪喹莫特进行诱导造

模，并通过腹膜内给予依那西普，发现用药后促炎

细胞因子的水平显著降低，小鼠皮肤角化过度和表

皮增厚状态改善[33]，且对血液样品进行流式细胞术

分析后发现外周血中 Th17/Treg 细胞的比值降低，

已知Th17细胞引起自身免疫和炎症的发生，而Treg

细胞可以抑制这些现象，并维持免疫稳态，因此调

节 Th17/Treg 细胞平衡对于控制炎症反应、预防和

治疗炎症性疾病具有重要意义[34]。同时发现依那西

普降低了小鼠 M1 型巨噬细胞的细胞活力，促进了

巨噬细胞 M2 的极化，并抑制 JAK/STAT3 信号通路

激活，促进细胞因子信号转导抑制分子 1（SOCS1）

和 SOCS3 的蛋白表达发挥抗炎作用，缓解银屑病。

相关研究还发现，依那西普可以抑制脂多糖诱导的

HaCaT 细胞炎症，促进细胞周期停滞和凋亡，改善

银屑病小鼠的炎症反应，且作用机制可能与抑制促

炎信号通路高迁移率族蛋白 1（HMGB1）有关[35]。

关于依那西普治疗银屑病的有效性和作用机制，仍

需要临床证据和进一步研究来验证。 

3  靶向适应性免疫反应药物 

3.1  磷酸二酯酶 4（PDE4）抑制剂 

在特应性皮炎患者中 PDE4 会升高，PDE4 的

增加可以促进促炎细胞因子和趋化因子的产生，已

有研究证明特应性皮炎患者炎症细胞促进组胺释

放和 B 淋巴细胞自发合成免疫球蛋白 E（IgE）都与

PDE4 的增加有关[36]。因为 PDE4 可以通过降解环

磷酸腺苷（cAMP）来调节炎症介质的产生，cAMP

是促炎细胞因子（如 IL-4、IL-31 和前列腺素 E2）

产生的负调节因子，所以抑制 PDE4 可以使得细胞

内 cAMP 增加，从而激活蛋白激酶 A（PKA），引起

cAMP 反应元件结合蛋白（CREB）、激活转录因子

1（ATF-1）和 cAMP 反应元件调控因子（CREM）

的磷酸化，抑制炎性细胞因子以发挥抗炎作用[37]，

同时还可以抑制活化 T 细胞核因子（NFAT）这类参

与调控免疫细胞的活化和炎症反应的转录因子和

NF-κB 信号通路，以及下游细胞因子 TNF-α、IFN-

γ 和 IL-2 等的释放，减少特应性皮炎中促炎介质的

产生[38]。除此之外，对于 Th1 和 Th17 极化细胞因

子（IL-12、IL-23 和 IL-1β）的抑制还是其可用于治

疗银屑病的关键机制[39]。2016 年，FDA 批准了局

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/histamine-release
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/b-lymphocyte
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/inflammatory-mediator
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/cyclic-amp-dependent-protein-kinase
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/signal-transduction
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部抗炎药克立硼罗软膏用于抑制 PDE4，其是该类

抑制剂中的第一种药物，也是迄今为止唯一获得批

准的药物。通过抑制 PDE4，克立硼罗可以增强

cAMP 的活性，抑制促炎细胞因子的产生[40]。在 1

项临床研究中，对试验组和对照组受试者进行了蛋

白质组学分析，考察 2%克立硼罗软膏的作用机制，

结果克立硼罗显著逆转了整体皮损的蛋白质组以

及与特应性皮炎发病机制相关的关键标志物和通

路（如 Th2、Th17/Th22 和 T 细胞活化）的失调，

并显著改善了多种细胞因子介导的功能途径如 T 细

胞和树突状细胞的激活以及角质细胞中 IL-4、IFN-γ

和 TNF 的诱导激活，表明抑制 PDE4 对角质细胞功

能具有直接的调节作用[41]。 

3.2  IL-4α/IL-13 抑制剂 

已知 IL-4 和 IL-13 与其各自受体亚基结合后通

过 JAK 介导的信号转导通路，促进 STAT6 的磷酸

化，并触发其下游信号通路，该转录因子还可以促

进 Th2 细胞分化，刺激 IgE 类别转换，并抑制 Treg

的活性，介导炎症反应的发生。度普利尤单抗是一

种可以通过靶向 IL-4 和 IL-13 的共同受体 IL-4Rα

链来阻断细胞因子信号传导以及下游炎症反应的

全人源单克隆抗体，是首个获批用于治疗中重度特

应性皮炎患者的非常规免疫调节剂[42]。2 项设计相

同的 III 期临床试验用于评估度普利尤单抗对特应

性皮炎患者的疗效，发现与安慰剂组相比，接受度

普利尤单抗治疗的患者在第 16 周时 EASI-75 评分

指数至少能改善 75%，并且度普利尤单抗组的结果

在临床严重程度的额外指标，包括 EASI-50、EASI-

90、受影响的体表面积、特应性皮炎评分和全球疾

病严重性评分（GISS）也明显优于安慰剂组[43]。 

来瑞组单抗是一种新型的单克隆抗体，可选择

性靶向与 IL-4Rα 受体结合位点重叠的表位上的 IL-

13，并防止 IL-13Rα1/IL-4Rα 异二聚体受体信号转

导复合物的形成[44]。2 项对来瑞组单抗治疗特应性

皮炎的为期 52 周的随机双盲临床 III 期试验中，以

安慰剂为对照，发现试验 1、2 中来瑞组单抗组达到

主要终点指标的比率分别为 43.1%、33.2%，而安慰

剂组分别为 12.7%、10.8%，且来瑞组单抗显著改善

皮肤清除率和瘙痒，证明了其有效性和安全性[45]。

曲罗芦单抗也是靶向 IL-13 的一类全人源免疫球蛋

白 G4（IgG4）单抗，其作用方式与来瑞组单抗的不

同之处在于曲罗芦单抗通过与 IL-13Rα 受体结合位

点重叠的表位处的 IL-13 细胞因子结合，从而阻止

IL-13 与 IL-13Rα1、IL-13Rα2 结合，阻止信号转导。

除此之外，伊沙奇单抗也是一种靶向 IL-13Rα1 受

体的全人源单抗，正在进行治疗特应性皮炎的临床

试验研究[46]。 

3.3  IL-23 抑制剂 

IL-23 可以诱导 Th17 的表型分化，从而引发炎

症反应，并刺激其产生 IL-17 等炎症因子，加剧炎

症反应的程度和增加角质形成细胞诱导型一氧化

氮合酶的表达，均与银屑病的病理生理学有关。同

时，Th17 细胞产生的细胞因子，包括 IL-20、IL-22，

参与角质形成细胞过度增殖反应[47]。因此，靶向 IL-

23的生物制剂可能是一种潜在的有效治疗方法。IL-

12 可诱导 Th1 反应的分化和细胞因子如 IFN-γ、

TNF-α 的表达，乌司奴单抗可以靶向同时存在于 IL-

12、IL-23的p40亚单位，阻止与其细胞表面 IL12Rβ1

受体的相互作用，抑制炎症细胞因子的产生，减轻

炎症反应和皮肤症状。与依那西普相比，在 12 周的

治疗中，乌司奴单抗的疗效更佳[48]。也有临床研究

发现利生奇珠单抗在治疗中重度慢性斑块状银屑

病方面比安慰剂和乌司奴单抗的疗效更好[49]。利生

奇珠单抗是一种人源化 IgG1 单克隆抗体，可与 IL-

23 的 p19 亚基结合，抑制其与 IL-23 受体的相互作

用，抑制 Th17 细胞的增殖和分化，减少炎症反应

的发生[50]。除此之外，古塞奇尤单抗、替瑞奇珠单

抗也可以靶向 IL-23 的 p19 亚基来发挥作用，二者

均为 IgG1 单克隆抗体，也已被美国 FDA 批准用于

治疗中重度斑块状银屑病[51]。 

3.4  IL-17 抑制剂 

IL-17 通常由 Th17 细胞分泌，家族有 5 个不同

的同源体 IL-17A、IL-17B、IL-17C、IL-17D 和 IL-

17E，而 IL-17A 在银屑病的发病机制中发挥了核心

作用，其能促进角质形成细胞的增殖和异常分化，

并通过下调参与角质形成细胞分化的分子（如丝聚

蛋白）的表达来破坏皮肤屏障，IL-17F 是 IL-17A 最

同源的细胞因子，二者具有协同作用[52]。司库奇优

单抗是一种重组的全人源 IgG1κ 单抗，靶向 IL-17A

并抑制其介导的炎症反应的传递[53]。依奇珠单抗与

司库奇优单抗类似，也是通过直接与 IL-17A 细胞

因子结合起作用[54]。而布达鲁单抗与上述两种不

同，是通过特异性阻断 IL-17 受体发挥作用[55]。比

美珠单抗也是一种 IgG1 抗体，可有效中和 IL-17A

和 IL-17F 的生物学功能。除此之外，近年来，也有

学者研究一种新型治疗抗体用于治疗银屑病，索洛

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/proteomics
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/proteomics
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/crisaborole
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/all.13954#all13954-bib-0011
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/immunoglobulin-g1-antibody
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奇单抗（也称为 M1095）是一种新型三价纳米抗体，

对人 IL-17A、IL-17F 和人血清白蛋白具有特异性。

1 项多中心、随机、安慰剂对照的 IIb 期临床研究结

果表明，使用 120 mg 或以下剂量的索洛奇单抗治

疗中重度斑块型银屑病的临床益处显著，具有快速

起效、持久改善和可接受的安全性[56]。 

3.5  OX40L 抑制剂 

OX40L（CD134L）是一种细胞膜上的配体，在

活化的抗原呈递细胞上表达，而 OX40（CD134）是

其对应的受体，并作为 T 细胞共刺激肿瘤坏死因子

受体（TNFR）发挥作用，主要在 T 细胞上表达，

OX40-OX40L 的相互作用是增强 T 细胞反应的关

键，可以促进 T 细胞存活，增加效应细胞因子的产

生，并增强细胞的活动性[57]。由于 2 型炎症反应是

介导特应性皮炎的主要潜在免疫途径，因此调节

OX40L-OX40 轴可能成为一种有效的治疗方法[4]。

在特应性皮炎患者中，OX40L1 树突状细胞的数量

会出现显著增加，OX40 水平也会升高。诺卡替利

单抗是一种抗 OX40 的 IgG1 抗体，可抑制并减少

活化的 OX40 表达 T 细胞的数量，诱导抗体依赖性

细胞毒性，从而靶向致病细胞[58]。1 项 IIb 期多中

心临床研究确定了诺卡替利单抗在中重度特应性

皮炎患者中的疗效，并能降低炎症和胸腺、激活调

节趋化因子（TARC）、IL-22 和 IgE 的水平。 

3.6  视黄酸相关孤儿受体 γt（RORγt）靶向制剂 

研究发现 RORγt 是 Th17 细胞的重要转录因

子，当 IL-6 和 IL-23 诱导信号通路激活，导致 STAT3

的磷酸化和二聚化，增强了 RORγt 的表达和核易

位，其通过激活 Th17 基因启动子来促进 Th17 反

应，介导炎症因子的产生[59]，因此通过靶向 RORγt

直接影响 Th17 细胞可能作为一种有前途的银屑病

靶向治疗方式。珀奈莫德是第一个用于银屑病临床

研究的 1-磷酸鞘氨醇（S1P）受体调节剂，该药能

诱导 SIPR1 的内化，抑制淋巴细胞从淋巴组织中排

出所需的信号，从而降低外周淋巴细胞数量，减少

炎症细胞的浸润[60]。 

4  抑制瘙痒反应药物 

已知特应性皮炎的炎症反应机制中，Th2 细胞

的衍生因子，如 IL-4、IL-13，以及角质形成细胞的

衍生因子，如 TSLP、IL-33，均有助于特应性皮炎

皮肤炎症的发生。同时上述因子还能够直接激活初

级感觉神经元，从而诱导特应性皮炎患者出现瘙痒

症状，而对瘙痒的易感性增加部分是由于表皮神经

支配过度[61]。特应性皮炎是一种由 T 细胞介导的疾

病，在特应性皮炎患者中，Th2 细胞是促炎因子 IL-

31 的主要来源，并通过 IL-31 与皮肤感觉神经元上

的 IL-31RA 结合，引发细胞因子诱导瘙痒[62]。奈莫

利珠单抗是一种抗 IL-31RA 的单抗，可阻断由 IL-

31 介导的信号传导，抑制和瘙痒相关的促炎细胞因

子产生[63]。瞬时受体电位香草醛亚家族 V 成员 1

（TRPV1）是一种非选择性的阳离子通道，在角质形

成细胞、肥大细胞和皮肤感觉神经中表达，在皮肤

生理和病理中起着重要作用。TRPV1 在特应性皮炎

的病变皮肤中会过度表达，被激活后可能导致增强

瘙痒和炎症的分子的释放增加[64]。Asivatrep 乳膏是

一种非甾体 TRPV1 拮抗剂，用于治疗轻中度特应

性皮炎。在特应性皮炎样小鼠模型中，局部使用

Asivatrep 乳膏可有效抑制炎性细胞浸润，降低 IL-4、

IL-13 和血清 IgE 水平，并且可以直接抑制神经肽物

质 P 和降钙素基因相关肽的释放，从而抑制瘙痒，

改善特应性皮炎患者皮肤屏障功能[65]。 

5  其他药物 

近几年发现靶向 Rho 相关激酶 2（ROCK2）也

可用于调节银屑病的皮肤炎症和免疫反应。ROCK

是丝氨酸/苏氨酸激酶，与细胞运动有关[66]。ROCK2

与小鼠和人类自身免疫的调节有关，ROCK2 抑制

剂贝舒地尔可以减少体外刺激诱导的 IL-17 和 IL-

21 分泌，还可以通过调节 STAT3/STAT5 磷酸化来

调节促炎和免疫抑制性 T 细胞亚群之间的平衡[67]。

Salubrinal 作为一种真核细胞起始因子（eIF2α）磷

酸酶抑制剂，通过体内外实验发现其可能通过拮抗

NF‐κB 信号通路的激活来对抗炎症[68]。 

6  结语 

炎症性皮肤病是临床常见的皮肤疾病类型，其

中特应性皮炎、银屑病为常见的两种炎症性皮肤

病。多种靶向药物，包括 Janus 激酶抑制剂、芳香

烃受体调节剂、PDE4 抑制剂、细胞因子抑制剂等，

通过不同的机制干预炎症性皮肤病的病理过程，展

现出良好的疗效（图 1）。许多治疗药物的靶点都集

中在调节免疫系统、炎症反应的过程上。特应性皮

炎和银屑病两种疾病的治疗药物共有机制分别是：

抑制炎症反应，包括抑制细胞因子、趋化因子和炎

症介质的产生；抑制免疫反应，包括抑制 T 细胞和

免疫细胞的活化；抑制细胞增殖，包括抑制角质形

成细胞的增殖和分化。在银屑病中，Th1 和 Th17 细

胞被认为是病理过程中的关键细胞类型，它们产生 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/human-serum-albumin
https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/proinflammatory-cytokine
https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/proinflammatory-cytokine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/neuropeptide
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图 1  炎症性皮肤病治疗药物的机制 

Fig. 1  Mechanisms of drugs for inflammatory skin diseases 

炎症介质，并导致角质形成细胞的异常增殖；而在

特应性皮炎中，Th2 细胞的活化和分泌的细胞因子

（如 IL-4、IL-5、IL-13）导致过敏反应和炎症。总结

而言，炎症性皮肤病的治疗已经取得了显著进展，特

别是在生物制剂、靶向药物的研发方面。这些药物能

够更精确地针对病理过程中的关键分子和信号通

路，通过深入了解疾病的免疫学和细胞生物学机制，

研究者们能够开发出更个性化、有效的治疗方案。 
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