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摘 要：高原特殊环境下，机体皮肤会出现一系列适应性反应和病理性变化，这些变化包括皮

肤屏障功能受损、皮肤血管收缩障碍、角质层异常增厚、纤维素沉积等，导致高原地区皮肤疾病

的发病率相对较高。研究表明，高原环境中皮肤微生物的组成和多样性会发生变化，这可能与皮

肤疾病的发生、发展密切相关。本文旨在综述高原环境对皮肤的影响、高原常见皮肤病，以及微

生物对皮肤疾病的影响，并探讨高原环境下皮肤微生物群对皮肤疾病的影响及作用机制。
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Abstract: In the special environment of plateau, adaptive responses and pathological changes 
occur in the skin of organisms, which include skin barrier dysfunction, skin vasoconstriction 
disorder, abnormal thickening of the stratum corneum, and fibrous pigment deposition, leading to a 
high incidence of skin diseases in plateau areas. In the plateau environment, the composition and 
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diversity of skin microbiota change, which may be related to the occurrence and development of 
skin diseases. This paper reviews the effects of plateau environments on the skin, common skin 
diseases in plateau environments, and the effects of skin microbiota on skin diseases and discusses 
the mechanisms by which skin microbiota influences skin diseases in plateau environments.
Keywords: skin microbiota; skin diseases; plateau environment

高原地形在全球分布极为广泛，约占陆地

总面积的 45%。我国也是一个高原地形广布的

国家，其中青藏高原是我国第一大高原[1]。青

藏高原整体具有空气稀薄、气压低、紫外线强

烈、寒冷干燥、昼夜温差大等气候特征，其特

殊的环境会对机体产生复杂而多元的影响[2]。

在高原环境中，皮肤干燥症、痤疮、日光性皮

炎、冻疮、手足皲裂和湿疹等皮肤疾病的发生

率相对较高，这些皮肤问题已逐渐成为影响高

原居民日常生活的主要障碍之一[3]。

皮肤作为机体与环境之间最大的界面，能

直接且敏锐地感知环境的变化，从而有效抵御

来自外部环境的伤害[4]。皮肤微生物群作为皮

肤生理和病理过程的主要参与者，在保护皮肤

组织、促进皮肤组织修复等方面发挥重要作

用[5]。刘祎[6]研究表明，在高原特殊环境中皮

肤微生物的组成结构及多样性会发生显著变

化，这会影响皮肤的稳定性并增加感染的可能

性，进而导致罹患皮肤疾病的几率上升。然

而，由于高原条件下皮肤微生物介导皮肤疾病

的作用机制涉及多个方面且相对复杂，目前该

领域的研究仍处于探索阶段。因此，本文综述

了高原环境对皮肤的影响、高原常见皮肤病、

皮肤微生物对皮肤疾病的影响，提出了关于皮

肤微生物改变与高原地区常见皮肤疾病关系的

推测，并对皮肤微生物变化引起高原常见皮肤

疾病的发生机制进行了总结，旨在为合理解释

高原环境中常见皮肤疾病的发生发展提供参考

依据。

1　高原环境对皮肤的影响　高原环境对皮肤的影响

地理学上，将海拔在 500 m 以上、顶面平

缓、面积辽阔且边界清晰的高地称为高原。医

学上所说的高原是指海拔在 2 500 m 以上，能产

生明显生理学效应的地域[7]。按照地理分类，高

原主要包括亚洲高原、青藏高原、蒙古高原、

帕米尔高原、羌塘高原、亚美尼亚高原、伊朗

高原、阿拉伯高原、美洲高原、欧洲高原和南

极冰雪高原等[1]。依据海拔的不同，高原可被划

分为低海拔高原、中海拔高原、高海拔高原、

特高海拔高原和极高海拔高原[7]。高原地区普遍

具有空气稀薄、低氧、低压、强紫外线、寒冷、

干燥、昼夜温差大等环境特征，其特殊的环境

因素会破坏机体的第一道防线——皮肤，使细

菌或病原体更易侵入体内，导致皮脂分泌增多、

表皮角化过度，甚至引发炎症[8]。

皮肤作为覆盖人体的最大器官，能够敏锐

地感知到氧含量的波动。在低氧条件下，缺氧

诱导因子 1α (hypoxia-inducible factor 1α, HIF-1α)

被激活，进而调节皮肤成纤维细胞及角质形成

细胞的黏附和迁移，引起皮肤血管收缩，导致

血流量减少，表明 HIF-1α 的表达与皮肤内稳态

变化密切相关[9]。此外，低氧还会增加调控血管

新生因子的活性，包括血管内皮生长因子、血

管生成素及转化生长因子，影响内皮细胞的增

殖和细胞外基质的降解，从而参与表皮的增殖

和分化过程[10]。强紫外线照射是影响皮肤维持

正常生理功能的另一重要因素。机体暴露于高

原强紫外线环境会导致皮肤发生皮革样改变，
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主要表现为表皮不均增厚、真皮层变薄和皮肤

毛细血管网紊乱等，通过激活血管周围的炎症

介质和细胞因子，触发真皮的炎症反应，进而

引起皮肤光老化[11-12]。同样地，高原环境中的

寒冷和干燥也会对皮肤造成一定损伤。研究表

明，长期处于寒冷且干燥的环境会使机体分泌

的去甲肾上腺素升高，加速血管收缩和糖原分

解，导致肢体产生麻木感，并伴有肢体和皮肤

的疼痛感[13]。

2　高原环境导致的皮肤疾病　高原环境导致的皮肤疾病

在高原特殊环境下，机体皮肤会出现一系

列适应性反应和病理性变化，这些变化包括皮

肤屏障功能受损、皮肤血管收缩障碍、角质层

异常增厚、纤维素沉积等，导致高原地区皮肤

疾病的发病率相对较高，尤其是日光性皮炎、

光老化和冻疮等皮肤疾病易发、多发[11-12]。

2.1　日光相关性皮肤疾病

日光作为重要的环境因素，对机体健康具

有双重影响。适度的日光照射对机体有益，如

改善血液循环、促进维生素 D 合成及微量元素

吸收[14]。然而，过度日光暴露不仅会导致皮肤

晒伤、加速光老化，还可能诱发或加剧各种日

光相关皮肤病的产生[15]。多数日光相关皮肤病

的发生是由紫外线辐射造成，尤其是紫外线 A 

(320−400 nm)和紫外线 B (280−320 nm)具有很强

的穿透力，能穿过皮肤表皮，到达真皮层，从

而影响皮肤正常的生理功能，造成急性晒伤，

并诱发某些慢性皮肤病变[16]。

高原地区大气层较薄，多属日光照射丰富

区，大量日光辐射会增加紫外线暴露。对于急

进高原人群而言，强紫外线照射极易导致晒伤、

神经性皮炎的发生。晒伤的症状与体征通常在

紫外线照射后 1−24 h 内出现，皮肤的改变从轻

度的红斑发展到表浅的鳞屑及水疱的产生，还

会引起皮肤疼痛，严重者会出现感染、永久性

斑点色素沉着等症状[17]。此外，特殊的高原环

境，加之不合理的饮食习惯，如过量摄入高糖、

高蛋白、高脂肪、刺激性食物，导致急进高原

人群患神经性皮炎的几率也相对较高[18]。神经

性皮炎以局部皮肤剧烈瘙痒、表皮组织改变、

角蛋白形成增加、色素沉着及皮肤苔藓样变为

主要特征，是一种皮肤功能障碍性疾病，严重

影响患病者的生活质量[3]。

久居高原人群因长期处于强紫外线环境中，

更容易出现日光性皮炎、光老化、日光性角化

病和皮肤癌等疾病。日光性皮炎是高原常见皮

肤病，通常在春末夏初高发，临床表现为局部

皮肤充血，继而出现红肿，甚至破溃，且有触

压过敏现象，严重者还可引起全身不良反应[19]。

通过对驻扎在海拔 3 600−4 000 m 范围内的官兵

进行皮肤患病情况调查，发现日光性皮炎患病

率位居前列，其发病率与紫外线辐射强度显著

相关[20]。此外，海拔越高、日光暴露时间越长，

皮肤表皮层增厚越明显，提示海拔高度、日光

暴露时间与皮肤光老化程度呈正相关[21]。究其

原因，发现造成皮肤光老化的主要原因是紫外

线照射，紫外线会诱导表皮和真皮中基质金属

蛋白酶的形成，引起细胞外基质成分的改变，

造成胶原蛋白损伤，从而导致皮肤粗糙、皱纹

增多、色素加深、斑点形成、毛细血管扩张或

增生[22]。对于高原移居者和世居者而言，日光

性角化病也是高原常见、多发的皮肤疾病。日

光性角化病是皮肤角质形成细胞的癌前变化，

若受损皮肤迅速扩大呈疣状或结节状，甚至破

溃，则提示有恶化鳞癌的可能[23]。

2.2　寒冷损伤性皮肤疾病

高原地区海拔高，气温低，寒冷时间长，

形成了独特的高寒气候。Dow 等[24]研究表明，

寒冷会降低血管一氧化氮合酶活性，使皮肤血
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管痉挛、收缩，甚至会形成血栓，久之血管麻

痹扩张，引起静脉瘀血，毛细血管扩张，渗透

性增加，从而发生冻疮、冻伤。冻疮是指组织

温度在冰点以上引起的损伤，是一种与寒冷相

关的末梢部位局限性、炎症性皮肤病，一般多

发于高原地区劳作者，春、冬季节发病率较高，

皮损表现为紫红、肿胀性斑块、硬结，严重者

还可能出现疱疹、溃烂、疼痛等症状[25-26]。冻

伤是指组织温度在冰点以下引起的损伤，常发

生于极其寒冷的环境中，常见受损部位有足趾

尖、手指、鼻尖及耳廓，冻伤部位可出现麻木、

发白、肿胀、起水疱、变黑和皮革化[27]。依据

损伤程度不同，冻伤分为浅表冻伤和深部冻伤，

其中浅表冻伤仅累及表皮层，严重者会导致全

层皮肤受损，而深部冻伤涉及全层皮肤、皮下

和底层组织损伤，甚至包括肌肉、骨骼和

神经[28]。

越来越多的研究表明，在高海拔地区，低

氧会加重冻伤的程度。Yang 等[29]通过比较常氧

冻伤和低氧冻伤对皮肤组织的损伤程度，发现

低氧冻伤可加剧血管破裂出血、创面肿胀、坏

死以及溃疡形成，表明血液流变学行为的改变

可能是造成缺氧大鼠冻伤加重的原因之一。同

样地，Hu 等[30]利用低压氧舱模拟海拔 5 000 m

的低压低氧环境，证实寒冷联合缺氧环境对冻

伤组织的损伤远超于单纯的寒冷环境。刘嘉瀛

等[31]也证实，缺氧与寒冷之间存在负交叉习服，

低氧寒冷暴露过程中缺氧对机体冻伤的影响比

低温更明显。然而，有关高原特殊环境引起、

加剧冻伤的发病机制尚未被阐明，研究推测可

能与皮肤血管对寒冷过敏及遗传因素有关[32]。

2.3　干燥相关性皮肤疾病

高原环境的低温、干燥、强风、温差大等

因素均可造成皮肤表皮屏障水分丢失、皮脂减

少，诱导皮肤出现干燥、瘙痒、皲裂和渗出等

症状。通过对急进高原某部队深入调查，发现

官兵皮肤的干燥、皲裂状况占到 62%，而冻疮

则仅为 15%[33]。郑婷[34]研究发现，新兵到达高

原后有 56.4% 的人员出现皮肤黏膜干燥、皮肤

皲裂性溃疡等病症，主要表现为指尖、足侧、

足跟处见深浅不等的皮肤裂口，部分裂口深达

真皮层，伴出血、疼痛。李姗姗等[35]发现皮肤

干燥症、手足皲裂是高原常见的皮肤疾病，冬

季好发，主要是由表皮角质层结构改变和皮肤

屏障功能紊乱引起。此外，在 3 000 m 以上的

高海拔地区，唇部易出现干燥、脱皮、溃烂、

肿胀等症状，而且随着海拔增高，症状也会

加重[36]。

3　皮肤微生物群概述　皮肤微生物群概述

3.1　皮肤微生物群的组成

人体微生态系统主要由皮肤、口腔、泌尿

及胃肠道构成，各系统间相互协同，其中肠道

微生态系统最为复杂且丰富，已被广泛研究，

而皮肤微生态系统近年来才逐渐受到关注[37]。

皮肤微生态系统由皮肤微生物群、皮肤表面的

组织细胞及各种分泌物组成，其中皮肤微生物

群占据核心地位；皮肤与微生物群之间互惠共

生：一方面微生物群有助于修复皮肤屏障、维

持免疫系统平衡和抑制病原微生物生长，另一

方面皮肤也为微生物群的生长和繁殖提供了多

样化的环境[38]。

根据微生物的形态特征，皮肤微生物群通

常分为细胞型微生物和非细胞型微生物(图 1)。

细胞型微生物主要由细菌和真菌等组成，其中

细菌是皮肤中分布最广的一类微生物，由放线

菌门、厚壁菌门、变形菌门和拟杆菌门等优势

菌门构成，是皮肤生理和病理过程的主要参与

者，在保护皮肤组织和促进皮肤组织修复等方

面发挥重要作用[5]。除细菌外，皮肤中也富含真
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菌，以马拉色菌、曲霉菌和隐球菌最为常见[39]。

不同皮肤部位会影响真菌群落的组成结构，且

这些部位是决定真菌种类丰富度的关键因素[40]。

不同于细菌和真菌，病毒属于非细胞型微生物，

皮肤病毒的定殖具有个体特异性，主要与皮肤

微环境相关[41]。

根据与宿主的共生关系，皮肤微生物群还

可分为共生菌和致病菌[42]。共生菌通过与皮肤

细胞如角质细胞和成纤维细胞的交流，为宿主

组织提供必需的营养物质，促进皮肤屏障功能

的建立，有利于对抗感染[43]。致病菌通过直接

定位到宿主组织导致伤口部位感染，延迟伤口

愈合，甚至引发皮肤疾病的发生[44]。例如，痤

疮丙酸杆菌基因型多样性丧失是引发痤疮的主

要原因之一，致病性金黄色葡萄球菌和表皮葡

萄球菌增加与特应性皮炎的发生有关[45]。此外，

葡萄球菌属相对丰度的减少也与皮肤敏感和干

燥等非病理性疾病的发生密切相关[46]。

3.2　皮肤微生物群的影响因素

皮肤微生物群是一个庞杂而动态的群落，

其稳态是评价皮肤健康状况的重要指标。目前

已知多种因素可影响皮肤微生物群落的动态平

衡，主要包括内源性因素(皮肤结构和皮肤区域)

和外源性因素(环境暴露)；这些复杂的影响因素

共同决定了皮肤微生物群在维持皮肤环境内稳

态和影响皮肤疾病发生发展的作用[47]。

在一定程度上，皮肤结构决定了微生物群

落的组成。皮肤作为人体的天然屏障，由表皮

和真皮组成，大量微生物寄居于表皮层。共生

菌群在表皮层中占绝对优势，主要包括放线菌

门、厚壁菌门、葡萄球菌属和棒状杆菌属等，

在维持皮肤屏障中具有关键作用[48]。相比之下，

只有少量微生物栖息于真皮层，且与皮肤的健

康状况相关[49]。表皮与真皮不仅在微生物组成

图1　皮肤微生物的组成

Figure 1　Composition of skin microorganisms.
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上存在显著差异，而且其微生物群落的潜在功

能也有所区别[50]。表皮层中的微生物常与皮肤

疾病有关，而真皮层中的微生物群落能更准确

地反映宿主的遗传或免疫状态[51]。由此可见，

皮肤结构不仅对微生物的分布具有重要影响，

也为解释皮肤微生物与机体间的交流提供了参

考依据。

除皮肤的分层结构外，皮肤区域也是调控

个体皮肤微生物异质性的关键因素。腹股沟和

腋窝等较湿润的部位为葡萄球菌、棒状杆菌和

β-变形杆菌的繁殖提供了理想的生存环境；颜面

和胸背等富含皮脂腺的部位会促进亲脂性微生

物，如丙酸杆菌和马拉色菌的生长；而四肢等

干燥的部位其微生物群落具有丰富的多样性[52]。

针对特定皮肤区域的研究同样发现，额头上的

微生物种类相对较少，以丙酸杆菌为主[53]。然

而，前臂上微生物种类却显示出较高的多样性，

主要包括丙酸杆菌、棒状杆菌、葡萄球菌、链

球菌和不动杆菌[54]。对于掌侧区域而言，丙酸

杆菌、链球菌和葡萄球菌为优势菌属，但这些

菌属的相对数量呈现出明显的不均匀性，推测

可能与经常暴露于不同的外部环境有关[55]。

尽管皮肤结构和皮肤区域等内在因素对皮

肤微生物的塑造具有重要的影响，但环境暴露

对皮肤微生物群物种组成及功能特征的影响更

为显著。王逸洁[56]通过对不同国家健康人群皮

肤微生物组进行测序，发现不同国家人群皮肤

细菌群落组成和多样性存在显著差异，例如，

巴基斯坦居民的优势菌是变形菌门，而中国居

民皮肤中相对富集的是厚壁菌门。Kim 等[57]分

析了不同城市居住人群皮肤微生物的组成，发

现不同的居住环境会显著影响皮肤微生物的丰

富度和稳定性，提示皮肤微生物的组成具有地

域异质性。研究还发现，城市化进程与皮肤潜

在致病菌的分布息息相关。例如，与农村居民

相比，城镇居民患痤疮、特应性皮炎和金黄色

葡萄球菌感染等皮肤相关疾病的患病率更高[58]。

然而，关于不同环境对皮肤微生物影响的研究

还相当有限，考虑到环境因子的重要性，特别

是低氧、干燥、高寒和强辐射等特殊环境对皮

肤微生物组成结构的影响仍需深入探讨。

4　皮肤微生物群与高原常见皮　皮肤微生物群与高原常见皮

肤疾病的关系肤疾病的关系

4.1　高原环境对皮肤微生物群的影响

环境因素与皮肤微生物群的改变紧密相关，

然而，当前研究主要聚焦于高原特有物种，而

对于高原居民皮肤微生物群落的物种组成及功

能特性的探究则相对较少。小头裸裂尻鱼是青

藏高原特有的鱼类，利用高通量测序发现其皮

肤黏膜微生物中放线菌门和变形菌门为优势菌

门，推测可能与小头裸裂尻鱼适应高原低温、

低氧环境有关[59]。高原林蛙作为青藏高原特有

种，多栖息于高寒湿地。对不同海拔高原林蛙

体表菌群测序结果显示，高海拔体表菌群多样

性显著高于低海拔种群，且厚壁菌门丰度较高，

这可能与高原林蛙对高海拔环境的适应性有

关[60]。徐亮亮[61]研究发现，高海拔两栖动物体

表微生物中富含盐单胞菌科、杆菌科和鞘脂菌

科等极端环境微生物，表明海拔对两栖动物的

体表微生物具有显著影响。此外，通过对比高

原和平原健康人群皮肤菌群的分布特点，发现

高原人群皮肤微生物多样性相对较低，但四氢

叶酸生物合成能力较强，推测这可能赋予了他

们潜在的抗紫外线能力[6]。然而，截至目前，关

于高原特殊环境对皮肤微生物群影响进而导致

皮肤疾病的研究仍十分有限。因此迫切需要构

建一个系统、全面的研究体系，描述高原环境

中皮肤微生物群落的特征及分布规律，进一步

阐明高原环境对皮肤健康影响的内在机制。
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4.2　皮肤微生物稳态改变与皮肤相关

疾病

皮肤微生物稳态对于维持皮肤健康至关重

要。大量研究表明，皮肤微生物群参与多种皮

肤疾病的发生发展过程。Edslev 等[62]研究表明，

与健康皮肤相比，特应性皮炎患者皮肤微生物

群 α、β 多样性降低，特别是链球菌属、棒状杆

菌属、表皮杆状菌、葡萄球菌属的相对丰度发

生显著变化。利用菌株水平测序还发现，葡萄

球菌属的相对丰度与特应性皮炎患者的发作严

重程度密切相关，其中金黄色葡萄球菌与较严

重的病例相关，而病情较轻的患者中表皮葡萄

球菌富集[63]。此外，皮肤微生物动态平衡的破

坏还会导致痤疮丙酸杆菌异常增殖，是引发痤

疮的主要原因[64]。一项病例对照研究发现，痤

疮的发生与皮肤中痤疮丙酸杆菌的相对丰度呈

正相关，且痤疮丙酸杆菌导致的痤疮其严重程

度通常具有菌株特异性[65]。研究筛选了健康和

痤疮特异性关联的前 10 种最丰富的核糖型，发

现核糖型 1、核糖型 2 和核糖型 3 具有相似的相

对丰度，均匀分布在痤疮和正常皮脂腺中[66]。

然而，核糖型 4 和核糖型 5 在多达 40% 的痤疮

患者个体中显著富集，但在正常个体中却很少

发现，它们的富集会增加炎症；相比之下，核

糖型 6 在 99% 的健康皮肤个体中富集[66-67]。除

了特应性皮炎和痤疮外，银屑病也与皮肤微生

物组的变化有关。银屑病患者的皮肤微生物中，

厚壁菌门、放线菌门、拟杆菌门和变形菌门显

著富集，其中厚壁菌门和变形菌门占绝大多

数[68]。在银屑病皮损部位，持续观察到金黄色

葡萄球菌的异常定殖和表皮葡萄球菌相对丰度

的下降[69-70]。值得注意的是，皮肤微生物群，

尤其是特定的微生物病原体，是造成伤口感染

的主要原因[71]。

皮肤微生态的失衡与特应性皮炎、痤疮、

银屑病及皮肤炎症的发生发展有密切相关，因

此，可以尝试以修复皮肤微生物动态平衡为切

入点，调节皮肤微生物群，恢复皮肤屏障，减

少炎症反应，以期在皮肤病的治疗中获得良好

的效果。近年来，随着对微生态制剂研究的不

断深入，以益生菌、益生元和合生元为代表的

微生态制剂，不仅具有抵抗、抑制病原菌生长

繁殖的特性，还能增强固有免疫系统和免疫耐

受 机 制[72-73]。 摄 入 益 生 菌 唾 液 乳 杆 菌

(Lactobacillus salivarius) LS01 和 短 双 歧 杆 菌

(Bifidobacterium breve) BR03，可降低皮肤微生

物易位，激活免疫反应，显著改善特应性皮炎

评分和皮肤病生活质量指数，进而调控特异性

皮炎的进展[74]。由此可见，皮肤微生物对于调

控疾病发展和维护皮肤健康中发挥重要作用。

然而，微生态制剂的有益作用存在个体差异，

将微生态制剂用于精准治疗或将成为今后微生

态制剂研究的热点。

4.3　高原条件下皮肤微生态的变化与皮

肤疾病

由于急进高原和久居高原者受到高原特殊

环境的影响，皮肤微生物群结构及多样性发生

改变，导致皮肤屏障功能及抵御病原体的能力

发生变化，从而影响皮肤的稳定性并增加感染

的可能性，使得罹患皮肤疾病的几率增大，且

容易反复发作[8,75]。然而，这一研究领域的障碍

是缺乏直接证据来证明高原特殊环境下皮肤微

生物群变化与皮肤疾病的关系。因此，我们提

出了关于皮肤微生物改变与高原地区常见皮肤

疾病关系的推测，并对皮肤微生物变化引起皮

肤疾病的发生机制进行了总结，详见图 2。

在高原环境下皮肤微生物多样性相对较低，

一些低氧、紫外线敏感的微生物及其代谢产物

的相对丰度发生变化，从而诱导抗菌肽及细胞

因子的表达，使皮肤抵御病原体入侵的能力减
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弱，加重皮肤炎症反应，进而导致特应性皮炎、

异位性皮炎等慢性复发性皮肤炎症疾病的发

生[75-76]。此外，在高原特殊环境下，特征菌的

种类及相对丰度发生变化，促使皮肤局部免疫

应答发生改变，影响皮肤中菌群特异性 T 细胞、

黏膜相关恒定 T 细胞的生成及功能，从而影响

皮肤吸收紫外线、抗氧化和抗炎的特性，导致

日光性皮炎、光老化的发生[75,77]。

综上所述，对皮肤菌群特征的全面理解是

对高原皮肤疾病认识的前提，也是应用微生物

制剂对高原皮肤病进行靶向干预、预防和治疗

的基础。因此，未来应利用功能性的多组学方

法(如 16S rRNA 基因、宏基因组、宏转录组和

宏蛋白组等)从微生物多样性、种群结构、进化

关系、功能活性等方面来表征高原特殊环境下

皮肤微生物群变化与常见皮肤疾病的关系，筛

选出与高原皮肤病相关的特定微生物种/株/代谢

产物，从而开发和优化各种体外微生物组培养

模型，将微生物组整合到未来的预防和治疗策

略中，为高原皮肤病的诊断与治疗带来新的

希望[78-79]。

5　总结与展望　总结与展望

皮肤作为人体与外界环境最大的交互界面，

图2　高原环境下皮肤微生物变化引起皮肤疾病的发生机制

Figure 2　 Mechanisms of dermatologic disorders caused by microbial changes in the skin in plateau 

environments.
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寄居着数量庞大的微生物群。这些微生物之间

相互制约、共存，最终形成了微妙的生态平衡。

大量研究表明，皮肤微生物与皮肤疾病的发生

密切相关。例如，葡萄球菌属的相对丰度增加

可能引发特应性皮炎，而痤疮丙酸杆菌的大量

繁殖则可能导致痤疮[62,65]。然而，目前关于皮肤

微生物与皮肤疾病关系的机制研究仍处于早期

阶段，主要揭示了它们之间的相关性，而非因

果关系。基于皮肤微生物群的皮肤疾病研究，

无疑是未来该领域的一个热点。

高原地区普遍具有低气压、低氧含量、寒

冷干燥等独特的环境特征，这些环境因素会对

人体产生不同程度的影响[2]。在高原特殊环境

下，皮肤会出现一系列适应性反应和病理性变

化，从而增加了神经性皮炎、日光性皮炎、光

老化和冻疮等皮肤疾病的发病率。现有研究表

明，不同海拔地区人类皮肤微生物的组成结构

及多样性存在差异，低氧环境会加速内皮细

胞、成纤维细胞和角质形成细胞的增殖和迁

移，介导促炎因子、创伤愈合因子的表达[80]。

此外，表皮葡萄球菌的富集与强紫外线照射显

著相关，提示表皮葡萄球菌相对丰度的变化可

能与皮肤光老化、皮肤癌的发生密切相关[81]。

因此，本文推测在高原环境下，低氧及紫外线

敏感的微生物及其代谢物相对丰度的变化，

一方面可能会诱导抗菌肽、细胞因子的表达，

从而激活或抑制不同的信号通路；另一方面

还可能通过改变与上皮细胞结合、竞争吸收

营养物质和分泌杀菌、抑菌物质等方式介导

不同的免疫应答，促进特应性皮炎、异位性

皮炎、日光性皮炎、光老化等皮肤疾病的发

生与发展[75-77]。

由于皮肤微生物群组成的复杂性和分析技

术的局限性，使得皮肤微生物群的研究仍面临

巨大挑战。此外，高原不仅具有低压、低氧、

强辐射等环境特征，且长期“偏远化、多元化、

滞后化”的社会现状，进一步加剧了高原常见

皮肤疾病研究的难度[37]。因此，在高原环境下，

探讨皮肤微生物变化与皮肤疾病的发生发展、

相关效应分子及具体作用机制应是未来的研究

重点。

随着测序技术和分析方法的不断进步，我

们对皮肤微生物群落有了更深入的认识。目前，

关于高原特殊环境下皮肤微生物的改变在维持

机体皮肤稳态或加剧皮肤疾病中所扮演的角色

仍不清楚。我们可以通过全基因组、宏基因组

测序来表征微生物序列数据，整合现有数据库

资源，构建高原地区人群皮肤微生物基因目录，

并筛选出具有潜在生物标记物功能的致病菌、

特征菌及微生物代谢物。进一步地，可以利用

单体分离或培养等方法来获得这些可能的致病

菌、特征菌及微生物代谢物，并分析其功能。

在动物模型中进行验证，从而揭示高原特殊环

境中皮肤菌群生态变化与皮肤疾病的关联，并

探索消除相应病原体的有效方法[82]。未来，应

联合多组学、多技术、多学科来揭示这些相关

性，并对其作用机制进行验证。因此，研究高

原环境中皮肤微生物与皮肤疾病的关系及相关

作用机制，将在很大程度上增强高原地区的常

见皮肤疾病研究和防治能力，推动高原地区精

准化和个体化医疗的发展。
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