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Study on the Correlation Between Atopic Dermatitis and Intestinal and Skin Flora
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Abstract：Atopic dermatitis is a common clinical chronic and inflammatory skin disease, which mostly occurs in infants and young children.

Especially with the rapid development of industrialization, the clinical incidence rate continues to rise, which seriously threatens the health of

patients.There are differences in the intestinal flora and skin microbiota between patients with atopic dermatitis and healthy people, suggesting that

during the occurrence and development of atopic dermatitis, the structure of skin and intestinal microbes changes or becomes imbalanced.Therefore, it

is of great practical significance to study the correlation between intestinal and skin flora and atopic dermatitis.Based on this, this article mainly

reviews the relationship between atopic dermatitis and the intestinal and skin flora, in order to provide a reference for the diagnosis and treatment of

atopic dermatitis.
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特应性皮炎（atopic dermatitis）的发病机制尚未

完全明确，目前公认与肠道菌群失调相关[1]。但是随

着对特应性皮炎更全面和深入的认识，了解到特应

性皮炎不再是某种特定细菌的感染，而是皮肤正常

微生物整体结构的变化、屏障功能损害 [2]。由此推

测，肠道及皮肤菌群在特应性皮炎的发生和发展中

发挥着复杂重要的作用。本文就特应性皮炎与肠道

菌群、皮肤菌群的相关性研究进展综述如下，以期

为特应性皮炎的预防、疗效监测和临床治疗等提供

参考。

1特应性皮炎

特应性皮炎临床主要特点为皮肤干燥、剧烈瘙

痒、慢性复发性湿疹性皮炎[3]。特应性皮炎可发生在

任何年龄，其中约 60%以上的患者初发于婴儿期，

并持续至青春期，甚至成年后[4]。特应性皮炎发病机

制复杂，涉及多种因素，其中环境变化、皮肤屏障破

坏会导致皮肤微生态改变，而微生态异常又会通过

多种路径反过来破坏皮肤屏障[5]。有研究指出[6]，特

应性皮炎患者皮肤微生物群的多样性降低，皮肤表

面金葡菌定植显著升高。同时特应性皮炎患者皮肤

表面多伴有其他微生物群改变，如链球菌、不动杆菌

等，其与特应性皮炎的发病密切相关。

2特应性皮炎与肠道菌群

2.1特应性皮炎患者肠道菌群特点 研究指出 [7]，特

应性皮炎患者肠道菌群受多种环境因素影响，如生

活方式、压力、饮食、环境污染等，尤其是婴儿期影响

更显著。李春晓等[8]回顾性分析研究了特应性皮炎

和肠道菌群的关系，结果显示肠道微生物多样性与

特应性皮炎的初发、发展呈负相关。但也有多中心研

究发现，肠道微生物多样性与特应性皮炎的发展、发

生无明显关联。因此，关于特应性皮炎与肠道微生物

多样性的相关性尚未有定论，不同研究结果存在差

异，需要临床进一步的证实。Thursby E等[9]观察比

较健康人群与特应性皮炎患者肠道菌群变化情况，

结果显示特应性皮炎患者肠道菌群中大肠杆菌、金

黄色葡萄球菌、梭状芽孢杆菌比例显著高于健康人

群，而双歧杆菌拟杆菌比例低于健康人群（ 约

0.05）。该结论表明，特应性皮炎患者肠道菌群结构

发生变化，与健康人群存在差异，但与菌群具体的

相关性还需要进一步的研究证实。研究显示[10]，特应

性皮炎患儿肠道菌群中双歧杆菌比例升高，乳酸杆

菌比例下降；同时与健康人群、轻度特应性皮炎患

者比较，重度患者肠道中丁酸盐和丙酸盐细菌数量

显著较少，生物多样性较低（ 约0.05）。丙酸盐和丁

酸盐属于短链脂肪酸，具有免疫调节和抗炎的作

用。但是关于其对肠道菌群的改变是否在特应性皮
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炎之前，且如何推动特应性皮炎的进展尚未明确，

需要进一步探索。总之，肠道菌群变化与特应性皮

炎具有一定的相关性，但是其作用机制、作用时间以

及可能存在的潜在关联还没有明确的定论和证据，

需要今后不断的探索。

2.2肠道菌群影响特应性皮炎的途径 有研究发现[11]，

益生菌可以改变肠道菌群的组成，从而影响宿主免

疫细胞功能，特别是特应性皮炎婴儿。益生菌口服

后，可与胃肠黏膜、肠道淋巴组织互相作用，该反应

是机体免疫系统最复杂的部分。局部葡萄球菌感染

是特应性皮炎常见诱发因素。在 Zhu TH等[12]的研究

中，发现婴儿期肠道中定植的金黄色葡萄球菌菌株

携带超级抗原和黏附素基因，该菌株与特应性皮炎

的发展成负相关。分析认为携带级抗原和黏附素基

因的菌株，可能具有促进婴儿免疫系统发育的作用

或触发免疫耐受，从而一定程度控制特应性皮炎的

发展。但具体的作用机制尚未有定论，还需要不断

的深入研究证实。肠道微生物和其代谢产物，会改

变肠道黏膜通透性，从而影响皮肤屏障功能。李絮

茹[13]的研究发现，肠道细菌产生酚，会在皮肤下循环

积聚，降低角蛋白 10的表达，从而影响小鼠的角质

形成细胞分化过程，最终导致表皮分化和表皮功能

障碍，诱发一系列的疾病。薛倩等[14]的研究证实，缺

乏益生菌的人群血清中游离甲酚水平升高，而皮肤

水合能力下降。肠道微生物菌群的变化，在特应性

皮炎中具有重要作用，可能是由于饮食，肠道菌群与

皮肤免疫系统之间存在某些联系。蒋有让等[15]的研

究发现，高纤维饮食动物模型肠道菌群-SCFAs水平

升高，可阻碍 Th2 细胞分化，防止发生过敏性炎症

反应。同时有研究显示[16]，给予特性应皮炎患者补充

双歧杆菌菌株，患者粪便中色氨酸代谢产物浓度升

高，瘙痒减轻，生活质量提高。通过补充菌株，粪便

中多胺浓度更高，而结肠黏膜功能更好。所以补充

摄入菌株，可推动肠道中多胺、丁酸盐的产生，进而

诱导 Th1细胞因子表达，并促进肠道黏膜屏障功能

恢复，从而缓解特应性皮炎临床症状。

3特应性皮炎与皮肤菌群

皮肤微生物群的构成受多种因素的影响，具有

多样性和特异性。皮肤正常菌群分为两类，包括常

驻微生物和暂驻微生物。前者是指长期定植于皮肤，

与宿主保持体内平衡的正常的共生微生物群成员，

数量和丰度都相对稳定。后者是暂时生活在皮肤表

面的微生物，大多属于革兰氏阴性细菌，在皮肤上的

组成不稳定。皮肤菌群受多因素的影响，属于独特

且复杂的菌群结构。特应性皮炎临床多发于肘窝、

腘窝，研究发现其与皮肤菌群定植特点、改变有关。

皮肤菌群通常维持平衡，当平衡遭到破坏时，人体有

益菌可能变为病原菌，该改变称为菌群失调。Hida原

ka T等[16]研究指出，特应性皮炎患者皮肤功能障碍

破坏、皮肤内天然保湿因子含量下降，皮肤表面 pH

升高，导致抗菌能力下降，从而引起皮肤表面菌群失

调。同时魏向倩等[17]的研究认为，皮肤表面脂质成分

的改变也会影响皮肤菌群定植，特应性皮炎患者皮

肤菌群改变后，宿主免疫应答也会发生变化，从而可

能导致皮肤二次感染。婴儿出生时免疫反应以 Th2

型占主要，随着病毒、细菌的逐渐暴露和感染，会引

发固有免疫反应刺激 Th1 型细胞因子的表达和释

放，使免疫系统逐渐转化，最后形成 Th1 与 Th2 的

平衡。

目前，随着医疗技术和经济水平的提供，婴幼

儿期过度卫生，病原微生物暴露机会大幅减少，免

疫反应仍以初期的 Th2占优势，产生的白细胞介导

因子，可促进 B 淋巴细胞活化产生 IgE，进而促进

嗜酸性粒细胞的活化，增加特应性皮炎发生风险。

特应性皮炎患者皮肤表面的菌群会随着皮损不同

时期而发生变化。在急性期，金黄色葡萄球菌数量

会显著上升，菌群多样性下降，外源性微生物入侵

的抗菌肽水平也会下降[18]，而抗菌肽的主要来源就

是皮肤的共生菌群。因此，皮肤菌群变化可能参与

特应性皮炎的发病环节，或直接影响个体皮肤炎症

反应程度和临床表现。张璋等[19]的研究采用抗炎和

抗菌药物治疗特应性皮炎，结果显示患者临床症状

减轻，病情趋于稳定，且金黄色葡萄球菌数量显著

下降，皮肤菌群多样性恢复，尤其是丙酸杆菌、链球

菌数量显著上升。该结论也进一步证实特应性皮炎

与皮肤菌群变化或失调有密切的关系，且可能是特

应性皮炎的主要诱发因素。但是具体是宿主皮肤状

况改变，驱动了菌群结构改变，还是继发菌群失调

导致菌群结构改变，尚无明确定论。同时，如何通过

恢复皮肤菌群平衡来控制和预防特应性皮炎，以及

应用抗生素治疗特应性皮炎等问题，都需要进一步

的临床观察和研究。

4皮肤与肠道健康

皮肤和肠道是人体最大的两个器官，其形态和

功能方面存在较大差异。但有研究指出，肠道和皮肤

有较为相似的变化和表现，且皮毛与大肠通过肺存

在联系[20]。皮肤和肠道的生态平衡环境，在不同年龄

阶段、不同部位、不同的外界环境影响之下，菌群均

会有相应的变化。从生理、结构和病理以及治疗方面

对皮肤和大肠进行比较，可以发现大肠与皮毛之间，
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生理上存在密切的关系，而病理上又互相影响，皮肤

病可引起大肠改变，且大肠疾病会引起皮肤变化[21]。

有研究证明[22]，肠道与皮肤有一致的免疫因子 IgE，

能引发类似的免疫反应，同时 B族维生素缺乏会导

致溃疡、口角炎和皮炎等皮肤疾病，而维生素 B12都

是由微生物合成，并且需要肠道分泌物的辅助才能

被人体吸收。肠道及皮肤都与人体外环境直接接触，

二者有类似的信号转导和神经支配通路[23]。皮肤和

肠道表现呈生物学二态性，在构成免疫屏障方面具

有类似的功能，只是表现形式不同[24-27]。因此，研究

皮肤与肠道菌群的内在联系，也是特应性皮炎治疗

的新方向。

5总结

特应性皮炎的发生、发展可能与皮肤菌群和肠

道菌群存在潜在的关系，皮肤屏障破坏、肠道菌群和

皮肤菌群失调都可能参与特应性皮炎的发病。通过

调节皮肤、肠道菌群是临床治疗特应性皮炎的新方

法。为了确定肠道菌群和皮肤菌群在特应性皮炎发

展中的深入作用，后续研究应该关注肠道菌群及肠

道菌群与免疫系统之间相互作用的多种途径。相信

随着今后对特应性皮炎发病机制的深入研究，可更

进一步了解皮肤和肠道菌群在特应性皮炎中的作用

机制，通过调节肠道和皮肤菌群，实现治疗、预防特

应性皮炎的目的。
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