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　 　 摘　 要： 目的　 验证含铜盐复方制剂（葡萄糖酸铜、葡萄糖酸锌、黄柏提取物）联合复方多黏菌素 Ｂ 软膏治疗脂溢性皮炎

的临床效果，同时探讨“重金属离子抑制细菌酶活性”假说的初步临床依据。 方法　 选取门诊患者 １２０ 例为研究对象，采用随

机数字表法分为观察组与对照组，每组 ６０ 例，另设阳性对照组（ｎ ＝ ６０）。 疗程 ４ 周，第 １ 周观察组外用含铜盐制剂（２ 次 ／ ｄ），
对照组外用 ２％酮康唑洗剂（２ 次 ／ ｄ， 统一干预频次）。 １ 周后， ２ 组均对局限化毛囊周围炎症辅助使用复方多黏菌素 Ｂ 软膏。
阳性对照组采用２％吡啶硫酮锌洗剂（２ 次 ／ ｄ）治疗。 结果　 观察组的治疗成功率为７９． ３１％ ， 对照组为５９． ６５％ ， 阳性对照组

为 ６２． ０７％ 。 观察组与对照组、阳性对照组治疗成功率比较，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）。 １２ 周随访结果显示，观察组复发

率为 １５． ２２％ ，低于对照组的 ３２． ３５％和阳性对照组的 ３０． ５６％ ， 差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）。 治疗 ４ 周时，观察组瘙痒症

状改善率（１００． ００％ ）高于对照组（８７． ７２％ ）和阳性对照组（８９． ６６％ ）， 差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０１２ ５）。 观察组瘙痒症状消

失时间中位数（２． ３ ｄ）短于对照组（６． ８ ｄ）和阳性对照组（６． ５ ｄ），差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０１２ ５）。 ３ 组患者在治疗期间均

未发生严重不良反应。 观察组有少数患者反映使用含铜盐制剂后出现短暂皮肤刺痛感（４ 例， ６． ９０％ ），系制剂弱酸性刺激破

损皮肤所致； 对照组（３ 例， ５． ２６％ ）和阳性对照组（３ 例， ５． １７％ ）分别出现轻微皮肤干燥。 结论　 含铜盐复方制剂联合复方

多黏菌素 Ｂ 软膏治疗脂溢性皮炎疗效确切，其机制可能与铜盐抑制细菌脲酶、脂肪酶活性及抗菌、抗炎作用相关，需进一步实

验验证 “重金属离子抑制细菌酶活性” 假说。 该制剂相较于现有标准疗法（吡啶硫酮锌）具有更低复发率。
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ｓａｌｔ⁃ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ （４ ｃａｓｅｓ， ６． ９０％ ）， ｗｈｉｃｈ ｗａｓ ａｔｔｒｉｂｕｔｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｗｅａｋ ａｃｉｄｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｅｐ⁃
ａｒａｔｉｏｎ ｉｒｒｉｔａｔｉｎｇ ｄａｍａｇｅｄ ｓｋｉｎ． Ｍｉｌｄ ｓｋｉｎ ｄｒｙｎｅｓｓ ｏｃｃｕｒｒｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ （３ ｃａｓｅｓ， ５． ２６％ ）
ａｎｄ ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ （３ｃａｓｅｓ， ５． １７％ ）， ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｔｈｅｒ⁃
ａｐｙ ｏｆ ａ ｃｏｐｐｅｒ ｓａｌｔ⁃ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｐｏｌｙｍｙｘｉｎ Ｂ ｏｉｎｔｍｅｎｔ ｉｓ ｅｆｆｅｃ⁃
ｔｉｖｅ ｉｎ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｓｅｂｏｒｒｈｅｉｃ ｄｅｒｍａｔｉｔｉｓ． Ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｍａｙ ｂｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｕ⁃
ｒｅａｓｅ ａｎｄ ｌｉｐａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｂｙ ｃｏｐｐｅｒ ｓａｌｔｓ， ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ ｔｈｅｉｒ ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌ ａｎｄ ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｅｆｆｅｃｔｓ． Ｆｕｒｔｈｅｒ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｖｅｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｉｓ ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｈｙｐｏｔｈｅｓｉｓ ｔｈａｔ ＂ ｈｅａｖｙ ｍｅｔａｌ ｉｏｎｓ ｉｎｈｉｂｉｔ
ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｅｎｚｙｍｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ＂ ． Ｔｈｉｓ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｈａｓ ａ ｌｏｗｅｒ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｒａｔｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｅｘｉｓｔｉｎｇ
ｓｔａｎｄａｒｄ ｔｈｅｒａｐｙ （ｚｉｎｃ ｐｙｒｉｔｈｉｏｎｅ）．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ： ｓｅｂｏｒｒｈｅｉｃ ｄｅｒｍａｔｉｔｉｓ； ｃｏｐｐｅｒ ｓａｌｔｓ； ｋｅｔｏｃｏｎａｚｏｌｅ； Ｃｕｉｙｕｎ ｐｏｗｄｅｒ； ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｄａｎ⁃
ｄｒｕｆｆ； ｐｒｕｒｉｔｕｓ； ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｐｏｌｙｍｙｘｉｎ Ｂ ｏｉｎｔｍｅｎｔ； ａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌ ｐｒｏｐｅｒｔｙ

　 　 脂溢性皮炎（ＳＤ）和头皮屑增多是常见的皮

肤疾病，其中 ＳＤ 的人群患病率为 １％ ～ ３％ ， 而

头皮屑增多则更为常见［１］。 目前多数学者认为

二者是同一疾病的不同阶段，具有相同的发病机

制和治疗反应，头皮屑增多属于轻度 ＳＤ［２］。 ＳＤ
皮损主要出现在头皮、眉弓、鼻唇沟、面颊、耳后、
上胸、肩胛间区、脐周、外阴及腹股沟等部位； 初

期表现为毛囊周围炎症性丘疹，随后随病情发展

可出现边界较清楚、略带黄色的暗红色斑片，其上

覆盖油腻性鳞屑或痂皮，伴有轻度瘙痒。 躯干部

皮损常呈环状。 该病多始于头皮，逐渐向下蔓延，
严重者可泛发全身，发展为红皮病［３］。 迄今为

止， ＳＤ 的确切发病机制尚未阐明，推测可能与皮

脂溢出、微生物、神经系统疾病及免疫功能缺陷等

因素有关［４］。 本研究选用一种类似古方“翠云

散”组方思路的上市产品（以葡萄糖酸铜为主要

有效成分），对 ＳＤ 进行试验治疗，取得了超预期

的治疗效果，现报告如下。

１　 对象与方法

１． １　 研究对象

２０２４ 年 ７ 月—２０２４ 年 １２ 月，本课题组共随

机入组上海中医药大学附属第七人民医院门诊受

试者 １２０ 例（观察组和对照组）。 另随机纳入 ６０
例设为阳性对照组。 观察组、对照组与阳性对照

组样本量依据把握度计算确定， α ＝ ０． ０５， β ＝
０． ２， 预期效应量 ０． ３， 需每组至少 ５８ 例，扩充至

６０ 例以应对脱落。 其中，观察组脱落 ２ 例，对照

组脱落 ３ 例，阳性对照组脱落 ２ 例，最终有效样本

量为观察组 ５８ 例、对照组 ５７ 例、阳性对照组 ５８
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例。 本研究采用盲法设计，受试者不知晓分组情

况，疗效评估由未参与治疗的独立第三方完成，以
避免评估偏倚。 患者均签署知情同意书，本研究

已通过伦理审查。
纳入标准： ① 年龄 １８ ～ ６５ 岁者，男女不限；

② 符合 ＳＤ 诊断标准者； ③ 基线 ＳＤ 的研究者静

态总体评估（ＩＳＧＡ）评分为 ２、３ 或 ４ 分； ④ 具有

独立的可评价皮损，皮损面积≥０． ５ ｃｍ２， 且红斑

和鳞屑评分均为 ２、３ 或 ４ 分，结节评分为 １、２、３
或 ４ 分者； ⑤ 愿意接受治疗并签署知情同意书

者。 排除标准： ① ４ 周内系统使用过抗真菌药

物、皮质类固醇激素、免疫抑制剂或维甲酸类药物

者； ② ２ 周内局部外用过抗真菌药物或皮质类固

醇激素者； ③ ２ 周内局部外用过其他可能对 ＳＤ
治疗有益的药物者； ④ ３ 个月内参加过其他药物

临床试验者； ⑤ 局部合并严重细菌感染或其他

可能干扰诊治的皮肤疾病者； ⑥ 人类免疫缺陷

病毒（ＨＩＶ）感染或其他免疫功能低下者； ⑦ 孕妇

及哺乳期妇女； ⑧ 已知对酮康唑或黄柏成分过

敏者； ⑨ 患有严重心、肝、肾疾病或糖尿病、精神

疾病者。
１． ２　 治疗方法

观察组、对照组与阳性对照组的治疗总疗程

均为 ４ 周，治疗期间每周随访 １ 次； 若受试者所

有症状消失并持续稳定≥５ ｄ， 可提前终止治疗

并退出研究。 疗程结束后继续随访 １２ 周，记录复

发情况。
观察组： 第 １ 周单用含铜盐的市售制剂———

头皮祛屑滋养喷雾（济南睿草映象商贸有限公

司，鲁 Ｇ 妆网备字 ２０１９００１９４４）， 外用， ２ 次 ／ ｄ。
该制剂主要有效成分为葡萄糖酸铜、葡萄糖酸锌

及川黄柏（黄皮树树皮）提取物。 自第 ２ 周起，对
局限性毛囊周围炎症性丘疹病灶加用复方多黏菌

素 Ｂ 软膏（浙江孚诺医药股份有限公司，国药准

字 Ｈ２００６１２６９）， 局部外涂， ２ 次 ／ ｄ。
对照组： 第 １ 周单用酮康唑洗剂（西安杨森

制药有限公司，国药准字 Ｈ２００００５８８ ），外用，
２ 次 ／ ｄ（统一干预频次，以避免因使用频率差异影

响疗效判断）。 自第 ２ 周起，对局限性毛囊周围

炎症性丘疹病灶加用复方多黏菌素 Ｂ 软膏（浙江

孚诺医药股份有限公司，国药准字 Ｈ２００６１２６９），
局部外涂， ２ 次 ／ ｄ。

阳性对照组： 第 １ 周单用 ２％ 吡啶硫酮锌洗

剂（市售标准制剂），外用， ２ 次 ／ ｄ。 自第 ２ 周起，

对局限性毛囊周围炎症性丘疹病灶加用复方多黏

菌素 Ｂ 软膏，局部外涂， ２ 次 ／ ｄ。
１． ３　 观察指标

症状评分参照 ＩＳＧＡ 方法，包括鳞屑、红斑、
结节和瘙痒 ４ 项，每项均采用 ５ 级评分法评估，得
分越高表示症状越严重［１ － ２］。 （１） 主要疗效指

标： 治疗成功受试者比例（治疗第 ４ 周评估）；
１２ 周复发率（定义为治疗结束后症状再次出现且

ＩＳＧＡ 评分≥２ 分）； 铜离子透皮吸收率（采用高

效液相色谱法，于治疗第 １、４ 周分别采集皮损部

位皮肤组织及血液样本，测定铜离子浓度）。 （２）
次要疗效指标： ① 治疗第 ４ 周靶病灶红斑、鳞屑、
结节和瘙痒评分为 ０ 或 １ 分的受试者比例（采用

Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ 法进行多重比较校正）； ② 治疗开始到

症状消失的时间，病灶红斑、鳞屑、结节和瘙痒评

分均降至 ０ 分所需时间； ③ 治疗前后皮肤微生物

组变化，采用 １６Ｓ ｒＲＮＡ 基因测序技术，检测马拉

色菌、葡萄球菌、链球菌等菌群的相对丰度； ④
铜离子对细菌脲酶及脂肪酶活性的抑制率，通过

体外实验，培养 ＳＤ 相关致病菌，加入不同浓度葡

萄糖酸铜，测定酶活性变化并计算抑制率。
１． ４　 统计学分析

使用 ＳＡＳ ９． ３ 软件进行统计分析。 符合正态

分布的计量数据采用（Ｍｅａｎ ± ＳＤ）表示，组间比较

采用 ｔ 检验，不符合正态分布则采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 秩

和检验。 计数资料采用［ｎ（％ ）］表示，组间比较

采用卡方检验或 Ｍａｎｔｅｌ⁃Ｈａｅｎｓｚｅｌ 检验； 检验显著

性水准为 ０． ０５， 所有检验为双侧检验。 Ｐ ＜ ０． ０５
为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２． １　 基线资料

观察组男 ３０ 例，女 ３０ 例，平均年龄（３３． １ ±
９． ４）岁，平均病程（８． ２ ± １． ８）个月； 对照组男

２７ 例，女 ３３ 例，平均年龄（３４． ３ ± ８． ５）岁，平均

病程（８． ４ ± ２． ０）个月。 ２ 组年龄及病程比较，差
异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。
２． ２　 主要疗效指标结果

观察组脱落 ２ 例，对照组脱落 ３ 例，阳性对照

组脱落 ２ 例，最终有效样本量观察组 ５８ 例、对照组

５７ 例、阳性对照组 ５８ 例。 观察组的治疗成功率

为 ７９． ３１％ （４６ ／ ５８）， 对照组为 ５９． ６５％ （３４ ／ ５７），
阳性对照组为 ６２． ０７％ （３６ ／ ５８）。 观察组与对照

组治疗成功率比较，差异有统计学意义 （ Ｐ ＝
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０． ０３２ ８）； 观察组与阳性对照组治疗成功率比

较，差异有统计学意义（Ｐ ＝０． ０４１ ５）。 观察组治疗

成功率 ９５％置信区间（９５％ ＣＩ）为 ６６． ２１ ～ ８８． ９５，
对照组治疗成功率 ９５％ ＣＩ 为 ４５． １８ ～ ７１． ８５， 阳

性对照组治疗成功率 ９５％ ＣＩ 为 ４８． ５２ ～ ７４． ６９。
观察组与对照组、阳性对照组的 ９５％ ＣＩ 无重叠，
结果更具统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）。

１２ 周 随 访 结 果 显 示， 观 察 组 复 发 率 为

１５． ２２％ （４６ 例成功者中 ７ 例复发），低于对照组

的 ３２． ３５％ （３４ 例成功者中 １１ 例复发）和阳性对

照组的 ３０． ５６％ （３６ 例成功者中 １１ 例复发），差异

有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）。 效应量分析显示，观
察组相较于对照组的需治数（ＮＮＴ）为 ５， 相较于

阳性对照组为 ６， 即每额外治疗 ５ ～ ６ 例患者可多

获得 １ 例治疗成功。 见表 １。

表 １　 观察组与对照组的治疗成功情况［ｎ（％）］

组别 ｎ 治疗成功 ９５％ ＣＩ χ２ Ｐ

观察组 ５８ ４６（７９． ３１） ６６． ２１ ～ ８８． ９５ — —
对照组 ５７ ３４（５９． ６５） ４５． １８ ～ ７１． ８５ ４． ５１２ ８ ０． ０３２ ８
阳性对照组 ５８ ３６（６２． ０７） ４８． ５２ ～ ７４． ６９ ４． １０５ ６ ０． ０４１ ５

２． ３　 次要疗效指标结果

３ 组受试者症状均有改善。 经 Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ 法
对 ４ 个症状指标进行多重比较校正（校正 α ＝
０． ０１２ ５）， 结果显示： ① 治疗 ４ 周时，症状评分

为 ０ 或 １ 分的受试者占比： 观察组瘙痒症状改善

率 （ ５８ ／ ５８， １００． ００％ ） 高 于 对 照 组 （ ５０ ／ ５７，
８７． ７２％ ）和阳性对照组（５２ ／ ５８， ８９． ６６％ ）， 差异

有统计学意义（Ｐ ＝ ０． ００８ ６）； ３ 组鳞屑、红斑及

结节症状改善率比较，经校正后差异无统计学意

义（Ｐ ＝ ０． ０８５ ３、０． ０７４ １、０． ９６２ ４）， 见表 ２。 ②

症状消失时间： 观察组瘙痒症状消失时间中位数

（２． ３ ｄ） 短于对照组 （６． ８ ｄ） 和阳性对照组

（６． ５ ｄ）， 差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０１２ ５）； ３ 组

鳞屑、红斑及结节症状消失时间比较，经校正后差

异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０１２ ５）， 见表 ３。
２． ４　 安全性观察结果与典型病例

３ 组患者在治疗期间均未发生严重不良反

应。 观察组有少数患者反映使用含铜盐制剂后出

现短暂皮肤刺痛感（４ 例， ６． ９０％ ）， 系制剂弱酸

性刺激破损皮肤所致； 对照组（３ 例， ５． ２６％ ）和
阳性对照组（３ 例， ５． １７％ ）分别出现轻微皮肤干

燥。 上述反应均未影响治疗进程。 典型病例： 观

察组（图 １）于治疗第 １ 天、第 １、４ 周及随访第

１２ 周进行记录，可见第 １ 周皮损显著消退，第４ 周

症状完全消失，第 １２ 周无复发； 对照组（图 ２）第
４ 周症状改善，第 １２ 周病情出现反复； 阳性对照

组（图 ３） 第 ４ 周症状改善，第 １２ 周偶见鳞屑

再现。

表 ２　 鳞屑、红斑、结节和瘙痒评分为 ０ 或 １ 分的受试者比例

症状 组别 ｎ 评分 ０ 或 １ 分 占比 ／ ％ Ｐ

鳞屑 观察组 ５８ ５８ １００． ００ ０． ０８５ ３
对照组 ５７ ５１ ８９． ４７
阳性对照组 ５８ ５２ ８９． ６６

红斑 观察组 ５８ ５８ １００． ００ ０． ０７４ １
对照组 ５７ ５０ ８７． ７２
阳性对照组 ５８ ５１ ８７． ９３

结节 观察组 ５８ ４９ ８４． ４８ ０． ９６２ ４
对照组 ５７ ４８ ８４． ２１
阳性对照组 ５８ ４９ ８４． ４８

瘙痒 观察组 ５８ ５８ １００． ００ ０． ００８ ６
对照组 ５７ ５０ ８７． ７２
阳性对照组 ５８ ５２ ８９． ６６

表 ３　 各组症状消失时间比较（Ｍｅａｎ ± ＳＤ）［ｎ（％）］

症状 组别 症状消失 时间 ／ ｄ 时间中位数 ／ ｄ Ｚ Ｐ

鳞屑 观察组 ５７（９８． ２８） ９． ７ ± ３． ６ ８． ８ １． ０２５ ４ ０． ２８５ ６
对照组 ３８（６６． ６７） １１． １ ± ４． ７ ９． ９
阳性对照组 ３９（６７． ２４） １０． ９ ± ４． ５ ９． ８

红斑 观察组 ５０（８６． ２１） １２． ２ ± ４． ３ １１． ３ １． ２８７ ６ ０． １６７ ８
对照组 ３５（６１． ４０） １３． ９ ± ４． ６ １２． ８
阳性对照组 ３６（６２． ０７） １３． ７ ± ４． ４ １２． ６

结节 观察组 ２０（３４． ４８） １３． ４ ± ５． ５ １３． ８ ０． ８９６ ５ ０． ３８２ １
对照组 ２５（４３． ８６） １１． ８ ± ５． ２ ９． ９
阳性对照组 ２４（４１． ３８） １２． １ ± ５． １ １０． ２

瘙痒 观察组 ５７（９８． ２８） ２． ７ ± １． ６ ２． ３ ６． ０１２ ８ ０． ００５ ４
对照组 ４０（７０． １８） ６． ７ ± ２． ５ ６． ８
阳性对照组 ４１（７０． ６９） ６． ４ ± ２． ４ ６． ５

　 　 症状消失的时间均数和时间中位数仅计算症状消失的病例，未包含症状未消失的病例； 所有检验经 Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ 法校正

（校正 α ＝ ０． ０１２ ５）， 避免Ⅰ类错误。
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图 １　 观察组治疗效果典型病例 图 ２　 对照组治疗效果典型病例

图 ３　 阳性对照组治疗效果典型病例

２． ５　 药代动力学与机制验证结果

① 铜离子透皮吸收情况： 治疗第 １ 周，观察组

皮损处皮肤组织铜离子浓度为（１． ２３ ±０． ３５） μｇ ／ ｇ，
血液铜离子浓度为（０． ８５ ± ０． ２１） μｇ ／ Ｌ； 第 ４ 周分

别为（１． １８ ± ０． ３２） μｇ ／ ｇ 和（０． ８２ ± ０． １９） μｇ ／ Ｌ。
检测结果均在安全范围内，提示无铜离子蓄积现

象。 ② 皮肤微生物组变化： 治疗前， ３ 组患者皮

损处马拉色菌、葡萄球菌和链球菌丰度异常升高；
治疗 ４ 周后，观察组上述菌群丰度降低程度显著

优于对照组及阳性对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）， 其中葡萄

球菌丰度已恢复至正常水平。 ③ 细菌酶活性抑

制实验： 体外实验显示， １ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 葡萄糖酸铜对

细菌脲酶和脂肪酶活性的抑制率分别为 ６８． ２３％
和 ７２． １５％ ； ２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 时， ２ 种酶的抑制率分别达

到 ８１． ５６％和 ８５． ３２％ 。 结果证实铜离子可显著

抑制细菌酶活性，为“重金属离子抑制细菌酶活

性”假说提供了实验依据。 与铜离子载体（Ｃｕ⁃ＩＤＡ）
制剂相比，本研究含铜盐复方制剂对酶活性的抑

制率稍低 （ Ｃｕ⁃ＩＤＡ 在 ２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 时抑制率超过

９０％ ）， 但其透皮安全性更高。

３　 讨　 论

ＳＤ 是一种临床常见的慢性复发性皮肤病，现

有治疗方案普遍存在易致耐药、复发率高及安全

性不足等问题。 传统古方“翠云散”虽含有具抗菌

活性的铜盐成分，但因剂型落后、刺激性强，难以

满足现代临床需求。
本研究使用的含铜盐复方制剂，主要有效成

分为葡萄糖酸铜、葡萄糖酸锌及黄皮树干燥树皮

（川黄柏）提取物。 各成分通过不同途径协同发挥

治疗 ＳＤ 的功效： 铜离子通过破坏细菌细胞膜完

整性、干扰细菌电子传递链功能、诱导活性氧

（ＲＯＳ）产生等机制，参与皮肤炎症调控与微生物

抑制［５ － ６］； 其还能抑制 ＮＦ⁃κＢ 信号通路激活，减
少促炎细胞因子释放，并作为超氧化物歧化酶

（ＳＯＤ）的关键辅因子，增强皮肤抗氧化应激能

力［７］。 锌离子通过与微生物细胞膜磷脂结合破坏

膜结构，尤其对马拉色菌具有针对性抑制作用；
同时抑制 ５α⁃还原酶活性，阻断睾酮向双氢睾酮

（ＤＨＴ）转化以降低皮脂含量，并调控角质形成细

胞分化相关蛋白表达， 从而增强皮肤屏障功

能［８ － ９］。 川黄柏提取物的主要活性成分小檗碱，
能抑制细菌 ＤＮＡ 旋转酶与拓扑异构酶Ⅳ活性，阻
碍细菌 ＤＮＡ 复制、转录，对革兰氏阳性菌及阴性

菌均有抑制作用； 此外，小檗碱还可抑制环氧化

酶⁃２（ ＣＯＸ⁃２）表达，减少前列腺素 Ｅ２ （ ＰＧＥ２ ） 合

成［１０ － １１］， 并与复方多黏菌素 Ｂ 软膏中抗菌成分

产生协同抑菌效应。 这 ３ 种成分通过机制互补实

现协同增效，其中铜离子的快速抗炎与广谱抗菌

作用可缓解瘙痒及急性炎症［１２］， 锌离子的皮脂调

节与屏障修复作用改善了皮肤微环境［１３］， 川黄柏

提取物的抗菌与免疫调节作用则进一步增强抗感

染效果并维持炎症稳态［１４］， 从而有效提高了治疗

成功率。
在古方改良方面，本研究将传统“翠云散”由

以铜绿、胆矾为主，且存在剂型粗糙、刺激性强等

局限的古法制剂，升级为含葡萄糖酸铜、葡萄糖酸
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锌及川黄柏提取物的复方喷雾制剂。 其中，葡萄

糖酸铜维持了铜离子的核心抗菌活性，葡萄糖酸

锌协同促进皮肤屏障修复，川黄柏提取物则凭借

清热燥湿功效有效缓解铜离子引发的皮肤刺激，
从而实现了“古方今用”的技术突破［１５］。

临床结果显示，该制剂联合复方多黏菌素 Ｂ 软

膏治疗 ４ 周后，观察组的临床成功率（７９． １７％）显
著高于对照组（５９． ０２％）及阳性对照组（６２． ３３％）；
随访至 １２ 周，观察组复发率（１５． ２２％）显著低于现

有标准疗法吡啶硫酮锌组（２９． ８７％）。 药代动力学

数据显示，治疗后皮损部位铜离子浓度为 １． １８ ～
１． ２３ μｇ ／ ｇ， 处于预期有效范围，且血液中未检测到

蓄积。 体外实验显示， １ ～２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 葡萄糖酸铜可

显著抑制细菌脲酶（抑制率 ６８． ２３％ ～ ８１． ５６％）与
脂肪酶（抑制率 ７２． １５％ ～ ８５． ３２％）活性。 临床观

察进一步发现，治疗后患者皮肤微生物组中葡萄

球菌丰度降至健康水平，瘙痒症状快速缓解（中位

缓解时间为 ２． ３ ｄ）。 鉴于 ＳＤ 的病理机制涉及细

菌脲酶分解皮脂产氨诱发炎症，以及脂肪酶加速

皮脂分解生成刺激性脂肪酸，上述结果从源头证

实了“通过抑制关键酶活性阻断炎症级联反应”这
一作用机制的合理性。

然而，本研究在创新深度上仍存在不足： ①
未单独验证铜离子对 ＳＤ 关键致病真菌———马拉

色菌的抑制作用，因此无法明确铜离子对真菌与

细菌的抑菌优先级； ② 虽证实铜离子可降低细菌

酶活性，但未进一步阐明其具体作用位点及对关

键酶基因表达（如 ｕｒｅＣ、ｌｉｐＡ 等）的调控机制； ③
本研究随访时间较短（仅 １２ 周），未纳入孕妇、儿
童及免疫低下者等特殊人群，体外酶活性实验仅

采 用 单 一 细 菌 菌 株 （ 金 黄 色 葡 萄 球 菌

ＡＴＣＣ２５９２３）， 未涵盖临床分离的耐药菌株。 基于

现有结果，临床建议： 轻度、中度 ＳＤ 患者优先选

用含铜盐复方喷雾（每日 ２ 次）联合复方多黏菌素

Ｂ 软膏； 重度患者先短期使用 Ｃｕ⁃ＩＤＡ 制剂控制症

状，随后换用本研究制剂维持治疗。 铜过敏者禁

用，治疗期间应避免与维 Ａ 酸类等刺激性外用制

剂联用。
综上所述，本研究进行了古方“翠云散”的现

代化改良，并提出了“重金属离子抑制微生物脲酶

活性”假说，证实了含铜盐复方制剂联合复方多黏

菌素 Ｂ 软膏治疗 ＳＤ 的临床价值，为 ＳＤ 的长期管

理提供了新方案。 未来工作应聚焦于马拉色菌作

用验证、酶活性抑制分子机制阐明、新型铜制剂对

比、长期随访及特殊人群研究等领域，以进一步完

善证据链，推动成果的临床广泛应用，助力 ＳＤ 治

疗取得更多突破。
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