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戊酸二氟可龙乳膏治疗湿疹的研究进展 
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摘  要：湿疹是由多种内外因素引起的一种有明显渗出倾向的慢性炎症性皮肤病，严重影响患者的生活质量。外用糖皮质激

素是目前治疗湿疹的一线方案。戊酸二氟可龙属于强效外用糖皮质激素，具有独特的药理特性，多个临床指南推荐戊酸二氟

可龙乳膏作为湿疹的一线外用治疗选择。基于此，对戊酸二氟可龙乳膏治疗湿疹的作用机制、临床应用和安全性进行了总

结，旨在为湿疹患者的临床治疗提供循证依据。 
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Research progress on Diflucortolone Valerate Creams in treatment of eczema 
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Abstract: Eczema is a chronic inflammatory skin disease caused by various internal and external factors with a clear tendency towards 

exudation, which seriously affects the quality of life of patients. Topical corticosteroids are currently the first-line treatment for eczema. 

Diflucolon valerate is a potent topical glucocorticosteroid with unique pharmacological properties. Multiple clinical guidelines 

recommend Diflucortolone Valerate Creams as the first-line topical treatment for eczema. Based on this, this article summarizes the 

mechanism of action, clinical application, and safety of Diflucortolone Valerate Creams in treatment of eczema, aiming to provide 

evidence-based treatment for eczema patients.  
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湿疹是由多种内外因素引起的一种有明显渗

出倾向的慢性炎症性皮肤病，具有多点状病灶、多

样性形态和显著瘙痒等明显临床特征，容易反复发

作，严重影响患者的生活质量[1]。综合当前对湿疹

的认识、诊断现状，将湿疹分为特应性皮炎、接触

性皮炎和脂溢性皮炎等[2]。根据全球疾病负担研究

公布的数据，2021 年全球估计有 1.29 亿特应性皮

炎患者，预测 2050 年特应性皮炎患者将达到 1.48

亿，疾病负担呈持续增长趋势[3]。湿疹的病理机制

复杂，难以预防，因此寻找安全有效的治疗手段对

于实现湿疹症状的完全消退或显著缓解具有重要

的临床意义[4]。外用糖皮质激素具有抗炎、免疫抑

制等特性，是目前治疗湿疹的一线方案[5]。在中重

度湿疹治疗中，强效外用糖皮质激素比弱效具有更
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大的优势，且复发风险低[6]。戊酸二氟可龙属于强

效外用糖皮质激素，具有独特的药理特性，独特的

构效关系使其能够达到局部效果与全身不良反应

的有利分离[7]。戊酸二氟可龙乳膏在国外上市已久，

经过长期大量的临床验证，多个临床指南推荐戊酸

二氟可龙乳膏作为湿疹的一线外用治疗选择[8-14]。

在我国，戊酸二氟可龙乳膏于 2023 年被国家药品

监督管理局批准上市，临床应用时间较短，研究较

少。基于此，本文对戊酸二氟可龙乳膏治疗湿疹的

作用机制、临床应用研究和安全性进行了总结，旨

在为湿疹患者的临床治疗提供循证依据。 

1  作用机制 

湿疹的发病始于皮肤屏障的破坏，核心在于免

疫反应的失调使以白细胞介素（IL）-4、IL-13 为主
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的各种炎性细胞因子过度释放，形成恶性循环[15]。

糖皮质激素作为湿疹的一线治疗药物，作用于多种

免疫细胞以抑制抗原的加工过程和炎性细胞因子

的产生，从而缓解瘙痒、炎症和红斑症状[16]，打破

湿疹的反复发作循环，其疗效已通过 110 多个不同

的随机对照试验得到充分验证[17]。戊酸二氟可龙是

局部用甾体药物氟可龙的进一步改进，引入 C21 戊

酸酯使其脂溶性显著增加，有利于分子快速渗透角

质层。体外渗透研究证实，涂抹戊酸二氟可龙乳膏

4 h 后戊酸二氟可龙在角质层达到 500 μg/mL（约为

1 000 μmol/L）的最高水平。引入 C9 氟原子增强了

其糖皮质激素活性，从而在成人和儿童湿疹的治疗

中疗效确切，应答良好[7]。 

戊酸二氟可龙作为一种强效糖皮质激素，与糖

皮质激素受体结合后，主要通过基因组效应、非基

因组效应发挥作用。基因组效应主要是戊酸二氟可

龙与糖皮质激素受体结合，糖皮质激素受体被激活

后迅速转移到细胞核，抑制促炎转录因子核因子-

κB（NF-κB）、激活蛋白 1（AP-1）激活，同时招募

组蛋白脱乙酰酶 2 逆转炎性基因的组蛋白乙酰化水

平，抑制多个炎性基因的转录，减少炎性蛋白的表

达[18-19]。糖皮质激素受体同源二聚体还会与共激活

因子 SCR-1 和 CBP 结合，启动抗炎基因转录，使

抗炎蛋白表达上调，如膜联蛋白-1、抗炎细胞因子

（IL-10、IL-12、IL-1 受体拮抗剂）、核因子 κB 抑制

因子（IκB）和丝裂原活化蛋白激酶磷酸酶 1[20-21]。

非基因组效应主要是戊酸二氟可龙通过降低淋巴

细胞表面的 LFA-1 和 CD2 水平减少内皮细胞和成

纤维细胞表面黏附分子的表达，抑制免疫细胞的迁

移能力，从而减少靶组织中免疫细胞的数量[22-23]，

并显著减少淋巴细胞与其他免疫细胞的相互作用，

削弱湿疹区域的异常免疫反应[24]。此外，戊酸二氟

可龙可影响前列腺素的合成，降低炎性疼痛[24]。 

2  临床应用 

戊酸二氟可龙乳膏在国外上市已久，广泛应用

于各类敏感皮肤疾病的局部皮质激素治疗，尤其在

湿疹的治疗管理中显示出很好的疗效，根据 IQVIA

数据显示，戊酸二氟可龙乳膏的 2020、2021 年全球

销售额分别为 1.09、1.16 亿美元。不同国家和地区

对于戊酸二氟可龙乳膏开展了多项临床研究，涵盖

德国、法国、日本等，总样本量 13 335 例，涉及各

个年龄段患者，其中儿童患者超过 6 000 例。 

英国 1 项随机对照研究纳入 177 例对称性湿疹

患者（年龄最小为 8 岁，病程至少 1 个月），每天两

次涂于患处（戊酸二氟可龙乳膏与对照药各涂抹于

一侧），用药 2 或 4 周，结果显示与安慰剂组相比，

戊酸二氟可龙乳膏的临床疗效显著，两周治疗有效

率达 77%，安慰剂两周治疗有效率为 50%；与戊酸

倍他米松组相比，戊酸二氟可龙乳膏两周治疗有效

率达 87.7%，4 周治疗有效率达 90.9%，戊酸倍他米

松两周治疗有效率为 83.1%，4 周治疗有效率为

78.7%，戊酸二氟可龙乳膏的临床疗效显著。治疗期

间没有其他严重不良反应的记录，安全性良好[25]。 

德国 1 项多中心、双盲、半侧对照临床研究中，

纳入 925 例湿疹全年龄段患者，治疗周期为 3 d 至

6 周（多为 2～3 周）。结果显示戊酸二氟可龙乳膏

治疗成功率达 82%，高于对照药氟可龙乳膏（76%）。

戊酸二氟可龙乳膏组仅 2.6%的患者出现不良反应，

没有严重不良反应，安全性良好，而氟可龙乳膏治

疗组的患者中 4.5%出现不良反应，主要表现为刺激

和灼热[26]。德国和奥地利的 1 项多中心非对照临床

研究中，纳入 1 923 例湿疹、神经性皮肤炎、银屑

病、其他皮肤病全年龄段患者，治疗周期为 1～6 周

（多为 2～3 周）。结果显示戊酸二氟可龙乳膏疗效

高于氟轻松、氟米松异戊酸酯，有效率为 87%～

92%，2.5%～5.8%的患者出现了轻度局部不良反应

（对照药的不良反应发生率为 1.9%～7.1%）[27]。 

东南亚地区 1 项多中心非对照临床研究中，纳

入 2 192 例湿疹、神经性皮炎、银屑病和其他皮肤

病的成人和儿童（2 个月～12 岁）患者，结果显示

95.3%的患者对治疗有反应（超过 50%改善），77.9%

治疗效果非常好（100%改善）或好（超过 90%改善），

其中 276 名严重皮肤病患者中，戊酸二氟可龙乳膏

有效率高达 96.5%。897 名患者被要求评价 3 种膏

体的美容效果，乳膏的赞许率（非常好或者好）最

高，为 74.6%。另一项东南亚地区多中心非对照临

床研究纳入 657 例湿疹和神经性皮炎儿童患者（2

个月～12 岁），结果显示戊酸二氟可龙乳膏针对湿

疹儿童患者的有效率高达 96.9%，不良反应很少，

为轻度干燥和蜕皮，安全性良好[7]。泰国 1 项多中

心临床试验纳入 378 例湿疹、牛皮癣、其他皮肤病

患者，患者将制剂涂抹于患病部位 2～3 次/d，治疗

周期不超过 3 周。结果显示所有 378 名患者的综合

疗效超过 90%，其中 69.9%以上的患者表现出非常

好和好的治疗效果，超过 3/4（78.6%）的患者认为

戊酸二氟可龙乳膏美容特性非常好或好，在 43 名
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重度皮肤病患者中，有效率高于 90%，未发现系统

性不良反应[28]。 

日本 1 项临床研究纳入 1 562 例湿疹、干癣、

慢性盘状红斑狼疮等皮肤病患者，每天 1～3 次涂

于患处，结果显示戊酸二氟可龙乳膏针对湿疹的有

效率达 87%，2.9%患者出现局部不良反应。另一项

临床研究纳入 153 例湿疹、银屑病、红皮病等皮肤

病患者，其中戊酸二氟可龙乳膏针对湿疹患者的有

效率达到 91%。戊酸二氟可龙乳膏于日本上市后，

1 项临床研究纳入 5 220 例湿疹、银屑病等各类皮

肤病患者，结果显示 3 169 例（60.7%）显著改善，

4 489 例（86.0%）达到改善及以上，5 038 例（96.5%）

达到逐渐改善及以上，取得了很高的改善率，其中

针对湿疹的改善率达 89.4%（3 461/3 872 例），疗效

显著，没有其他严重不良反应记录，安全性良好[29]。 

法国、土耳其、墨西哥分别纳入 37、50、30 例

患者进行临床试验，均达到了预设的主要疗效终

点，安全性良好[30-32]。1 项国际多中心临床试验由

22 个国家的 162 名皮肤病学家参与，纳入 5 578 个

湿疹病例，结果显示戊酸二氟可龙乳膏对于湿疹的

治疗成功率有所改善，疗效高且有很好的皮肤耐受

性[33]。在 1 项关于戊酸二氟可龙乳膏治疗 59 例各

种严重皮肤病急性发病期患者的临床研究中，结果

显示戊酸二氟可龙乳膏对于 91.52%患者达到好和

非常好的效果，起效快，具有止痒和抗炎作用[34]。

1 项关于戊酸二氟可龙乳膏用于 64 例湿疹患者的

疗效和安全性的临床研究结果显示，87.5%患者效

果好，没有观察到不良反应[35]。1 项研究纳入了 47

例各种炎症或瘙痒性湿疹患者，结果显示戊酸二氟

可龙乳膏对于 89.3%的患者的疗效好或非常好，并

且几乎所有患者都高度评价了其美容效果[36]。1 项

临床研究也显示 50 名各类炎症性湿疹患者应用戊

酸二氟可龙乳膏后，疗效好、非常好的比例达到

90%，没有观察到不良反应[37]。 

在以上不同地区、不同群体关于戊酸二氟可龙

乳膏的临床研究中，均达到了预设的主要疗效终

点，展现出明确的治疗获益。不良反应主要为轻微

干燥、脱皮等，在治疗后期可自行恢复，未见肾上

腺功能抑制以及皮肤萎缩、毛细血管扩张等不良反

应，具有较高的安全性，支持其作为湿疹一线治疗

药物的临床应用。 

3  安全性分析 

戊酸二氟可龙进入角质层后，迅速水解为二氟

可龙起效，二氟可龙脂溶性差，不易通过真皮层进

入血液循环，涂抹 4 h 后健康皮肤的药物吸收程度

仅为 0.2%[38]。每日外用 20～60 g 戊酸二氟可龙乳

膏未对肾上腺功能产生不良影响[7]，避免了 HPA 轴

抑制等全身性不良反应的发生。日本 1 项长期安全

性研究纳入了 31 例湿疹患者，用药前血液皮质醇

含量处于正常范围，戊酸二氟可龙乳膏平均每天外

用量 1～15 g（平均 3.8 g），连续使用 3 个月未发现

血皮质醇含量出现下降[29]。比利时和法国合作的 1

项临床研究对 315 名皮质类固醇致敏患者进行斑贴

试验，结果表明戊酸二氟可龙与丙酸氟替卡松、糠

酸莫米松等由卤代且 C16 位甲基化的分子组成，具

有较低的致敏性[39]。此外，临床研究表明涂抹戊酸

二氟可龙乳膏未引起皮肤萎缩或毛细血管扩张等

不良反应[40]。戊酸二氟可龙乳膏实现了局部效果与

全身不良反应之间的良性分离，具有较高的临床安

全性。 

4  结语 

湿疹作为一种复杂的慢性炎症性皮肤病，显著

降低患者的生活质量，高患病率凸显了有效临床治

疗的重要性。戊酸二氟可龙乳膏在国际上经过长期

临床应用验证，是治疗湿疹的疗效和安全性俱佳的

药物，如今以“新成员”身份进入中国市场，为我

国的湿疹患者提供了一种新的治疗选择。 

值得一提的是，靶向疗法的发展为湿疹患者提

供了更多个性化的治疗选择，如度普利尤单抗、奈

莫利珠单抗、曲罗芦单抗、来布利珠单抗等[41]，有

望与戊酸二氟可龙乳膏形成互补，通过联合用药的

协同策略将湿疹从易复发模式转变为可控可预的

慢病管理新范式，这也对皮肤科医生提出了更高的

要求，为湿疹患者提供更好的个性化用药方案。 

湿疹是一种涉及表皮屏障受损的疾病，局部治

疗意味着药物需作用于角质层（主要保护屏障）受

损的皮肤，将活性物质定向输送至皮肤病变部位，

近年来从脂质体开始，已开发出多种纳米级和微米

级药物载体，可增强活性成分进入皮肤的渗透率，

在外用药物递送领域具有巨大潜力[42]。随着相关研

究的深入，稳定性、安全性、制备流程以和成本问

题得以解决后，该领域有望实现重大突破[43-44]。 

已有研究表明，由卵磷脂和壳聚糖制成的纳米

颗粒可增强活性物质的皮肤靶向性，并提高其耐受

性，在小鼠皮肤仅使用商业乳膏 10%的活性成分剂

量即可实现皮肤修复[45]。近年来，纳米结构脂质载
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体作为新型纳米体系，其微小尺寸能够确保与角质

层紧密接触，同时在皮肤表面形成黏附性薄膜以保

障药物在作用部位的持续释放效果，在局部药物领

域具有很大的潜力，已有研究将戊酸二氟可龙负载

纳米结构脂质载体展现出长达 12 h 的缓释特性[46]。

因此戊酸二氟可龙乳膏在剂型改进方面有待进一

步深入研究，通过载体的优化提高戊酸二氟可龙渗

透性以增强疗效，调节戊酸二氟可龙浓度以改善其

局部耐受性。 
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