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金黄色葡萄球菌感染与特应性皮炎

郭 庆 唐增奇

中山大学附属第二医院皮肤科（广州 N!O!DO）

特应性皮炎（&4+8’> <3.%&4’4’$，)V）是一种慢性、瘙痒性、炎
症性皮肤病。到目前为止，其病因尚不十分清楚，发病可能与

遗传因素、免疫异常、环境因素等相关。近年来，各种微生物感

染尤其是细菌感染或定植与 )V发病成为研究热点。细菌感染
的种类较多，但以金黄色葡萄球菌（$4&897(+>+>>,$ &,.3,$，金葡
菌）感染倍受关注。本文就金葡菌感染与 )V的相关性、金葡菌
超抗原在 )V发病中的作用、)V抗菌治疗等简述如下。

! 金葡菌感染与 )V的相关性

!]! 金葡菌在 )V皮损处定植 葡萄球菌是体表正常菌群之
一，分为凝固酶阳性和凝固酶阴性两大类。正常人体表面可以

分离出 !O余种葡萄球菌，以凝固酶阴性葡萄球菌如表皮葡萄
球菌、溶血性葡萄球菌为主，仅 D^ _ "N^正常人皮肤表面可分
离出金葡菌。)V患者与正常人皮肤细菌种类构成有显著差
别，突出表现为金葡菌显著增多。)V患者皮损中金葡菌检出
率高达 CM^ _ !OO^，其检出率高低与病情严重程度呈正相关，
非皮损处也较正常人有较高的检出率［!］。X’;&J’等［D］检测一组
患 )V的婴儿颊部和鼻腔部位的葡萄球菌，结果 !O例 )V患儿
B例颊部检出金葡菌，C例鼻腔检出金葡菌；健康对照组 M例中
仅 !例颊部检出金葡菌，鼻腔无一例检出金葡菌。进一步研究
显示，)V患者金葡菌定植密度显著高于正常皮肤，)V患者皮
损处金葡菌定植密度也显著高于无皮损处，急性渗出性皮损，

其检出率几乎达 !OO^，提示金葡菌定植与 )V发生存在相关
性［"］。我们最近也检测了一组 )V患者，在 DC例 )V患者中 !M
例检出金葡菌，E例检出表皮葡萄球菌，其中 D例为金葡菌和表
皮葡萄球菌的混合感染，急性渗出性皮损金葡菌检出率为

!OO^，而非皮损对照处仅 " 例检出金葡菌。与其他皮肤病变
比较，)V皮损中金葡菌定植率也显著增高，仅次于皮肤溃疡列
第 D位，其他细菌的检出率与非 )V皮损较为一致。我们在与
上述 DC例 )V患者同期进行的一组有 ND 例湿疹患者的研究
中，仅 D"例检出金葡菌，DO例（其中 M例为混合感染）检出其他

细菌。这些均提示金葡菌在 )V 皮损中定植有特殊致病作
用［F］。

!]D )V皮损中金葡菌的来源 )V皮损中的金葡菌多数来源
于自身感染，少数由接触传播。有研究显示，)V患者皮损区和
手部金葡菌检出率是正常对照组的 D倍，)V患者前臂外观正
常皮肤金葡菌检出率是正常对照组的 "倍，)V患者各部位金
葡菌定植密度由高向低依次是皮损、鼻腔、手部及外观正常皮

肤，提示鼻腔是金葡菌的重要储库［N］。另一研究表明，)V患者
鼻腔金葡菌检出率是其他皮肤病或健康对照组的 N倍，)V患
者指甲下金葡菌检出率是其他皮肤病或健康对照组的 !O倍，
应用噬菌体分型技术，证明鼻腔、指甲下和皮损中金葡菌类型

一致，支持鼻腔是金葡菌的重要来源，而手是向未定植部位和

他人传播的重要媒介［E］。

!]" 金葡菌定植于 )V皮损的机制 金葡菌定植于 )V皮损
机制尚不十分清楚。金葡菌表面存在许多蛋白，如葡萄球菌 )
蛋白、胞壁酸等，这些蛋白是微生物识别基质黏附分子的表面

成分，与细胞外基质（H@K）中的纤维连接蛋白、纤维连接蛋白
原、板层素等有高度亲和力。)V皮损处角质层不完整，使 H@K
如纤维连接蛋白和板层素暴露，易与金葡菌表面蛋白结合［C］。

正常皮肤的寄生菌如痤疮丙酸杆菌、表皮葡萄球菌等产生脂

酶，水解皮脂，释放游离脂肪酸、极性脂肪、鞘糖脂等脂质，这些

脂质协同表皮的弱酸性环境，具有一定的抗菌能力。)V皮损
处这种脂质被破坏，皮损处的 8X值变为碱性（8X为 C _ M），抗
菌作用下降，8X升高还使蛋白表面电荷发生改变，促进细菌表
面蛋白与 H@K蛋白结合［!，D］。近来有研究发现，)V发病时，皮
肤 =9 D型炎症反应环境可以促进金葡菌与纤维连接蛋白的粘
连，从免疫学机制上为 )V与金葡菌相关性提供了依据［M］。
!]F 金葡菌超抗原及超抗原作用特点 )V皮损中分离到的
金葡菌，其最大的特点是可以分泌具有超抗原作用的外毒素，

这些外毒素包括金葡菌肠毒素 ) _ V（SH) Q V）、中毒性休克综
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合征毒素 ! "（#$$# ! "）及表皮剥脱毒素，它们是触发、加重、延
缓 %&皮损的重要因素［’］。
超抗原是一类由细菌外毒素和逆转录病毒蛋白构成的抗

原性物质。它们能与多克隆 #淋巴细胞结合并为 # 细胞活化
提供信号。超抗原作用的特点：!超抗原只与 #() *"片段结
合，而与 &区和 +区无关，也与 #()#链无关。任一超抗原与 #
细胞结合只取决于特殊的 *"片段，所以一种超抗原能激活 #
细胞库 ,- . /0-的 #细胞，普通抗原则只能激活 #细胞库不
超过 010"-的 # 细胞。$超抗原无需经 %2( 加工可直接与
34(%类分子非多肽区外侧结合，而不是与肽结合沟结合，故
无 34(限制。

/ 金葡菌超抗原在 %&发病中的作用

超抗原直接刺激朗格汉细胞、巨噬细胞、角质形成细胞分

泌 #56 !#和 78 ! "等前炎症因子，诱导角质形成细胞和血管
内皮细胞表达 7(%3! "和 *(%3 ! "，还可诱导角质形成细胞
表达 34(!%类分子，促进炎症反应。#$$# ! "通过抑制巨噬
细胞凋亡，维持炎症反应［"，"/］。

超抗原与 #() *"结合刺激 #细胞增殖，释放细胞因子，介
导组织炎症和表皮改变，#细胞激活又进一步促进角质形成细
胞表达 34(!%类分子。在 %&患者急性皮损中的 #细胞和
循环 #细胞均呈现 78 ! 9，78 ! ,，78 ! ":表达增高，而 765 !&表
达降低，这种细胞因子环境促进 #;/ 细胞发育，抑制 #;" 细胞
分化。#;/型细胞因子诱导产生特异性 7<=。超抗原通过上调
皮肤淋巴细胞相关抗原（(8% >）#细胞，促进记忆 #细胞迁徙
至 %&皮损并被激活，引起发病［"0］。

%& 患者 ?0- . @0-可以检测到 $=% 或 $=A 特异性
7<=［""］。在特异性 7<=介导下，朗格汉细胞通过其 6B’)，将抗原
呈递给 #细胞，并使之活化。肥大细胞和嗜碱性粒细胞表面特
异性 7<=与超抗原结合，使肥大细胞和嗜碱性粒细胞脱颗粒，
释放组胺、8#等，维持炎症反应迟缓相和皮肤瘙痒。7<=介导
的组胺释放，是触发 %&患者瘙痒 !搔抓 !瘙痒循环的重要因
素之一。实验表明用金葡菌超抗原体外孵育 %&患者外周血嗜
碱性粒细胞，后者出现了明显脱颗粒［"/］。

: %&的抗菌治疗

近年来对金葡菌及其超抗原与 %&相关性的研究，为探讨
%&治疗策略，提供了新的思路。系统应用抗生素，通过清除病
原菌，减少致病性超抗原的分泌，使病情缓解，其作用已得到肯

定。抗生素与皮质类固醇联合外用治疗 %&也获得良效，治疗
后皮损好转，金葡菌计数显著减少。但是经过追踪，停药后金

葡菌多数又有恢复。

:1" 外用莫匹罗星 莫匹罗星是荧光假单胞菌的产物假单胞
酸 %，通过抑制异亮氨酰 C)5%合成酶而阻止细菌蛋白的合成，
发挥杀菌作用，具有广谱抗菌活性，对金葡菌、链球菌、耐甲氧

西林金葡菌均敏感，与其他抗生素无交叉抗药性。研究表明，

外用莫匹罗星 /周后，%&皮损和非皮损处金葡菌菌落数显著
减少，皮损亦随之好转。随访 9周，金葡菌又有恢复，但是皮损
未见复发［":］。我们用莫匹罗星联合皮质类固醇外用治疗 %&
患者的临床观察结果也显示，疗效明显优于单用皮质类固醇。

:1/ "0-聚乙烯吡咯烷酮碘溶液 可杀灭金葡菌，与皮质类
固醇联合外用，对传统方法难于治愈的患者，疗效显著，多数患

者在治疗后不久，血清 7<=和抗 $=%，$=A抗体滴度明显下降。
本药对甲状腺功能无影响。

:1: 酸性电解水 生产酸性电解水的装置由阳极电解槽和阴
极电解槽构成，两槽间用只允许离子通过的多孔屏障隔开，每

槽加 01"-氯化钠溶液 / 8，通 "00 *，01? %直流电，在阳极槽则
可电解产生氧化还原电位超过 " 000 3*，D4值小于 /1?，含高
浓度氯离子的酸性电解水。酸性电解水通过活性氯和活性氧

的协同而发挥强大的杀菌作用。酸性电解水是一种新的治疗

%&的方法，研究显示它可显著减少皮损中的金葡菌菌落数，改
善临床症状［"9］。酸性电解水治疗后也有金葡菌恢复，但是它

与皮肤接触后，释放电子，迅速转变为普通水，故使用安全，不

诱导细菌耐药，可以长期使用。

:19 其他外用治疗 有报道褐霉酸、01:-龙胆紫及照射紫外
线能减少 %&皮损金葡菌，有效改善临床症状。有学者使用褐
霉酸鼻膏和莫匹罗星鼻膏试图清除 %&患者鼻腔金葡菌储库，
也是很有意义的尝试。
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